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Resumen 
En este proyecto se ha trabajado con una novedosa técnica de moldeo, basada en el uso  energía de 
ultrasonidos. Éste equipo de moldeo nace de la necesidad de obtener una técnica de moldeo de micro piezas 
más eficiente; sobre todo en el campo de la medicina y electrónica. En anteriores trabajos se ha demostrado 
la viabilidad de esta técnica para moldear micro piezas ofreciendo grandes ventajas sobre el resto de técnicas 
de micro-moldeo. Es por ello que  en el presente trabajo se ha estudiado la posibilidad de producir 
micropiezas con un valor añadido. En concreto, piezas de polímero cargadas con agentes antibacterianos y 
por otra parte la incorporación de arcillas para formar nanocompuestos. 
El polímero escogido como matriz es la poliláctida (PLA) debido a su biocompatibilidad, su biodegradabilidad 
y la capacidad de obtenerse a partir de fuentes renovables. En una etapa previa del proyecto se han 
determinado las condiciones adecuadas de moldeo para la PLA: fuerza, amplitud y tiempo. Las condiciones se 
analizan según: un correcto llenado del molde, una mínima degradación del polímero, la ausencia de 
microfisuras derivadas de fenómenos de cavitación, el mantenimiento o mejora de las propiedades 
mecánicas  y térmicas de las piezas. La caracterización se realiza mediante  cromatografía de permeación en 
gel (GPC), espectrofotometría infrarroja (FTIR), ensayos mecánicos, microscopia electrónica de barrido (SEM) 
y calorimetría diferencial de barrido (DSC).   
Se ha demostrado la viabilidad de esta técnica para la obtención de nanocompuestos derivados de arcillas 
tanto sin modificar o modificadas con un agente orgánico que actúe como compatibilizador. Los ensayos de 
difracción de rayos X y la observación directa de las piezas mediante microscopia electrónica de transmisión 
(TEM) permitieron concluir que las láminas de las arcillas se encontraban totalmente separadas entre sí, 
nanocompuesto exfoliado, por lo que esta técnica presenta grandes ventajas frente a otros métodos de 
obtención de nanocompuestos gracias a su sencillez y a la posibilidad de obtener los nanocompuestos 
directamente en la forma final de la pieza y con una estructura exfoliada que es la que presenta unas 
mayores ventajas. También se ha estudiado como afecta la incorporación de arcillas a la cristalización de la 
PLA, en este sentido se han realizado dos ensayos: estudio de cristalización no isotérmica empleando la 
calorimetría diferencial de barrido (DSC) y un estudio de cristalización isotérmico mediante microscopia 
óptica.  Ambos estudios han permitido concluir que la nucleación se ve claramente afectada  por la presencia 
de arcillas, observándose en concreto que  la arcilla C25A produce un peculiar efecto anti-nucleante al 
reducirse el número de núcleos y ralentizarse el proceso global de cristalización.  
Los fármacos cargados en el polímero han sido  el triclosan y la clorhexidina, ambos son potentes agentes 
antibacterianos. Se ha podido comprobar que la actividad biológica del fármaco no ha sido alterada por la 
acción de los ultrasonidos y que las piezas obtenidas presentan una distribución uniforme del fármaco dentro 
de la matriz. Sin embargo, en el caso de la clorhexidina la carga no puede ser demasiado elevada, por debajo 
de un 2-3%,  si quiere evitarse una pérdida significativa de las propiedades mecánicas del polímero causada 
por una degradación acelerada por la presencia de clorhexidina. Los ensayos de liberación y estudio de carga 
han sido evaluados mediante espectroscopia UV-visible, mientras que los ensayos biológicos se han 
efectuado utilizando las líneas celulares Escherichia coli y Staphylococcus epidermidis. 
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1. Glosario 
 
%-wt Porcentaje en peso 
ATR Attenuated Total Reflectance   
C20A / C25A Cloisite 20A / 25A 
CHX Clorhexidina     
DSC Calorimetría diferencial de barrido  
DTGA Análisis termogravimétrico diferencial 
FT-IR Espectroscopía Infrarroja  por Transformada de Fourier 
GPC Cromatografía de permeación en gel 
HFIP 1,1,1,3,3,3-hexafluoroisopropanol     
LA Ácido láctico  
Mn Peso molecular medio en número 
Mw Peso molecular medio en peso 
N757 / N848 Nanofilm 757 /848 
PBS Tampón Fosfato Salino  
PD Polidispersidad     
PE Polietileno     
PFC Proyecto final de carrera  
PLA Polilactida 
PLGA/PLLA Polilactida-co-glicolida / Poli (L-lactida)  
PMMA Polimetilmetacrilato     
PP Polipropileno     
PVC Policloruro de vinilo   
SEM Microscopía electrónica de barrido  
Tc Temperatura de cristalización   
TCS Triclosán     
TEM Microscopía electrónica de transmisión  
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Tf Temperatura de fusión   
Tg Temperatura de transición vítrea  
TGA Análisis termogravimétrico    
UCR Unidad constitucional repetitiva   
UV-Vis Espectroscopia Ultravioleta visible 
ΔHc Entalpia de cristalización   
ΔHf Entalpia de fusión   
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2. Introducción 
2.1. Objetivo 
En el presente proyecto se desea estudiar el alcance de la técnica de moldeo por ultrasonidos 
para obtener micropiezas con un valor añadido. Concretamente, el objetivo del proyecto  es 
evaluar la viabilidad de la encapsulación de fármacos en una matriz polimérica de polilactida (PLA) 
y la adición a este polímero de nanopartículas para obtener nanocompuestos mediante una 
técnica de moldeo por ultrasonidos. 
En un estudio previo ya se demostró la viabilidad de esta técnica para la obtención de micro 
piezas de PLA.[1] En él se ensayaron las distintas condiciones de procesado de la máquina y se 
analizaron las muestras obtenidas.  Estos ensayos concluyeron que las condiciones de procesado 
afectaban en gran medida el resultado final de las piezas obtenidas. El proceso de moldeo debe 
ser optimizado correctamente para obtener una fluidez del polímero necesaria para el llenado 
completo del molde pero sin que éste llegue a degradarse. Por este motivo fue necesario realizar 
unos ensayos previos para concretar las condiciones de trabajo de la máquina. Las condiciones a 
optimizar son la amplitud de los ultrasonidos, el tiempo y la fuerza de moldeo. Las piezas 
obtenidas son analizadas mediante ensayos de tracción, cromatografía de permeación en gel 
(GPC) y espectroscopia infrarroja (FT-IR)  
Una vez obtenidas las condiciones adecuadas de funcionamiento de la máquina para el moldeo de 
PLA se procederá a la incorporación de fármacos y nanoarcillas. Las piezas obtenidas serán 
analizadas mediante distintas técnicas de cuantificación y calificación con tal de estudiar la 
naturaleza de las mismas. Los objetivos específicos del presente proyecto son: 
 Cuantificar la cantidad de fármaco cargada en el polímero y analizar si existe una carga 
óptima. 
 Comprobar que los fármacos una vez cargados siguen manteniendo su actividad. 
 Estudio de liberación de los distintos fármacos cargados. 
 Estudio de la viabilidad de la técnica para la producción de nanocompuestos de PLA 
con distintas arcillas, con y sin modificante orgánico. 
 Análisis de la estructura del nanocompuesto obtenido: agregada, intercalada o 
exfoliada. 
 Análisis cinético del proceso de cristalización de las piezas cargadas con arcillas 
mediante técnicas calorimétricas y de microscopía óptica.   
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2.2. Alcance 
El estudio del presente proyecto abarca desde la fabricación de las piezas micromoldeadas de 
PLA, a partir de muestras en polvo, hasta la caracterización de dichas piezas mediante distintas 
técnicas como la cromatografía o la espectroscopia. Queda, por lo tanto, fuera de nuestro alcance 
la obtención de la polilactida como la comercialización de las piezas finales. 
2.3. Antecedentes 
En los últimos años se incrementado en gran medida el uso de micropiezas en distintos sectores 
comerciales, especialmente en electrónica y biotecnología. Debido a  su gran versatilidad y 
facilidad de procesado el uso de plásticos para la fabricación de estas piezas  constituye la 
alternativa más viable. Consecuentemente ha surgido la necesidad de disponer de equipos para el 
moldeo de micropiezas  y poder suplir esta demanda a media y gran escala de producción. Este 
punto es fundamental y da lugar a una investigación para desarrollar técnicas de moldeo 
eficientes para la producción de piezas de pequeña escala. 
El gran problema de los actuales dispositivos de microinyección que se han integrado en el 
mercado, es que siguen usando la tecnología  destinada a la producción de piezas de gran tamaño 
pero simplemente adaptándola a la preparación de piezas de reducidas dimensiones. La cavidad 
del molde se ajusta en este caso para poder realizar micropiezas, acoplandose una boquilla de 
tamaño reducido.  La boquilla se encuentra en el extremo de un conducto en el cual se funde el 
polímero mediante resistencias eléctricas y se empuja hacia el molde mediante un husillo. Uno de 
los principales problemas de esta configuración es una pésima dosificación, siempre superior a la 
necesaria,  debida a las dimensiones del conducto de inyección. El diámetro de dicho conducto es  
superior al necesario ya que el tamaño mínimo de éste se ve limitado por las dimensiones de la 
granza.  De esta forma se produce  un excedente de material de rechazo que no puede ser 
reaprovechado ya que sus propiedades finales están comprometidas. Por ejemplo, para la 
obtención de una pieza de 0,03 g se inyectan,  aproximadamente, unos 0,5 g, es decir,  más del 
90% de la pieza es material de desecho. Evidentemente la pérdida de material genera un coste 
adicional al producto, especialmente si el polímero usado es de alto valor económico. Otro 
inconveniente es la necesidad de calentar más material del necesario de forma que se aumenta 
considerablemente el coste de la operación y el tiempo de ciclo, sobre todo teniendo en cuenta la 
baja conductividad térmica de un polímero.  Estos elevados tiempos de ciclo y el hecho de que el 
material fluya a gran velocidad y presión incrementa también las posibilidades de que se produzca 
la degradación térmica del polímero.[2, 3] 
Es evidente que un proceso de micromoldeo convencional tiene carencias que deben ser suplidas 
con tal de poder conseguir una eficiente producción en serie de piezas de dimensiones reducidas. 
Por este motivo se empezaron investigar posibles alternativas al proceso de inyección 
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convencional. Por ejemplo, se consiguió mejorar la dosificación  al variar el sistema de 
alimentación del molde, incorporándose un sistema de ramales de entrada en los que el polímero 
fundido era empujado por pistones.[4] Aun y así la dosificación no terminaba de ser la óptima y por 
otra parte se encarecia notablemente el equipo.  
Dejando un poco el problema de la dosificación de lado, los estudios se centraron en intentar 
mejorar la eficiencia energética del sistema. Es decir, reducir el tiempo de ciclo para abaratar el 
proceso y prevenir la degradación del polímero. Se propusieron técnicas de calefacción 
alternativas, como el uso de radiaciones de alta frecuencia o la incorporación de una cámara de 
precalentamiento.[5, 6] Entre los sistemas propuestos el que más potencial tenia era la calefacción 
mediante ultrasonidos, la cual ya estaba siendo aplicada para la soldadura y el remache de 
plásticos. Basándose en este sistema se diseñó un prototipo en el que la fusión del polímero se 
efectuaba por la vibración causada por ondas de ultrasonidos producidas por la vibración de un 
sonotrodo que actuaba a su vez de pistón para inyectar el polímero en el molde.[7] Aunque 
algunas piezas obtenidas tenían algunos fallos estos consiguieron ser suplidos tras una correcta 
optimización del prototipo. 
Tras este primer prototipo el sistema de ultrasonidos para la inyección empezó a popularizarse. 
Por ejemplo, éste se ha usado en la fabricación de lentes ópticas. Con este sistema se reduce la 
fricción y el calentamiento local, consiguiendo así lentes de mejor calidad.[8] Otra de las 
potenciales aplicaciones estudiadas ha sido la incorporación de fármacos en la matriz polimérica. 
Debido a los altos tiempos de ciclo, y principalmente al estrés mecánico sufrido por los polímeros 
en los sistemas convencionales de inyección, era inviable la incorporación de fármacos en el 
sistema de moldeo. Éstos se degradaban y perdían su principio activo. Ya que la inyección por 
ultrasonidos presenta unos tiempos de ciclo muy reducidos se cree que es una técnica 
potencialmente útil para la fabricación de este tipo de piezas. [9] 
Actualmente uno de los grupos de trabajo que también aplica esta nueva técnica de moldeo se 
encuentra en el Centro Tecnológico Ascamm (Cerdanyola del Vallès, Barcelona).[10] En 
colaboración con este centro el grupo de investigación PSEP ha realizado varios estudios en los 
que se aplicó esta técnica con distintos tipos de polímeros. Se obtuvieron resultados muy 
prometedores y, por ello se decidió continuar con el estudio del moldeo por ultrasonidos.  
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3. Polímeros 
Los polímeros son macromoléculas de gran peso molecular formadas por la repetición de una o 
varias unidades simples. Actualmente existe un gran número de polímeros,  los cuales pueden ser 
clasificados según distintos criterios, en la Figura 3-1 se resumen algunos de ellos.  
 
Figura 3-1. Esquema de clasificación de los polímeros según distintos criterios 
Los polímeros se sintetizan a partir de moléculas de bajo peso molecular denominadas 
monómeros.  Un monómero se combina entre sí, o con otros monómeros, mediante un proceso 
químico (polimerización) para obtener el polímero. En la Tabla 3-1 se muestran algunos 
polímeros, los monómeros a partir de los cuales fueron formados y el tipo de polimerización. 
 
Tabla 3-1. Algunos ejemplos de polímeros y sus respectivos monómeros y tipos de polimerización 
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3.1. Polímeros biodegradables 
Un polímero biodegradable es un polímero diseñado para ser sometido a cambios significativos 
en su estructura química bajo la acción de microorganismos vivos como algas, hongos o bacterias. 
Dicha degradación se produce por la acción de las enzimas que catalizan las reacciones biológicas 
y  conlleva una pérdida de las propiedades físicas del polímero limitando su vida útil.[11] Su uso se 
ha incrementado considerablemente en los últimos años y su procedencia puede ser tanto 
natural como sintética, Figura 3-2. 
 
Figura 3-2. Esquema de la clasificación de los polímeros biodegradables. 
La principal aplicación de carácter masivo de los polímeros degradables consiste en poder 
remplazar el uso de polímeros no reciclables para la fabricación de objetos cotidianos, y así  lidiar 
con el actual problema medioambiental del tratamiento de residuos y promover el desarrollo 
sostenible.[12] Este es el uso más conocido, pero también pueden mencionarse otras aplicaciones 
muy interesantes dentro del campo de la medicina, las cuales están siendo, actualmente, objeto 
de muchos estudios. En este caso el principal interés radica en la capacidad de ser degradados 
después de su uso por el propio organismo. Por ejemplo, se emplean para dispositivos de 
liberación de fármacos o para sustitutivos temporales de algún tejido. En ambos casos tras su uso 
los polímeros son absorbidos por el cuerpo evitando futuras intervenciones, por ejemplo, la 
retirada del injerto. [13]  
Un polímero biodegradable debe mantener sus propiedades intactas durante su tiempo de vida 
útil,  es decir antes de ser degradado. Teniendo en cuenta que éstos están presentes en una gran 
cantidad de productos, desde una simple bolsa de la compra hasta un dispositivo capaz de 
focalizar la acción de un fármaco, hay que optimizar correctamente el proceso de degradación, es 
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decir cuándo y cómo tiene lugar. Para la optimización del proceso debe tenerse en cuenta los 
factores que intervienen en la biodegradación además del mecanismo de degradación que sigue 
cada polímero. Los principales factores que afecta al proceso de biodegradación son la humedad, 
la cantidad de oxigeno (degradación aeróbica), temperatura, acidez del medio, composición 
química, peso molecular del polímero y grado de cristalinidad. En cuanto al mecanismo, existen 
multitud de reacciones  que participan en el proceso de degradación, como la hidrólisis o la 
oxidación, las cuales pueden participar aisladas o simultáneamente dependiendo de diversos 
factores, pero lo importante es saber cuándo se produce y cuánto tarda el polímero en 
degradarse. Existen tres categorías (Figura 3-3)[11] : 
 No degradables. 
 De rápida degradación: el polímero se “autodestruye” al fin de su vida útil. 
 Degradación programada o controlada: este tipo de polímeros se degradan en un 
tiempo predeterminado bajo ciertas condiciones.  
 
Figura 3-3. Perfiles de degradación para distintos tipos de polímeros. (PI: Performance-Integrity)
[11]
 
3.2. Polilactida (PLA) 
La PLA es un termoplástico biodegradable que pertenece a la familia de los poliésteres alifáticos, 
se puede obtener a partir de recursos naturales como el almidón o la caña de azúcar. En concreto, 
el monómero de partida sería el ácido 2-hidroxi-propanoico, comúnmente conocido como ácido 
láctico (LA). Esta molécula es quiral y por lo tanto existe su forma levógira ácido L(+)-láctico y 
dextrógira ácido D(-)-láctico, Figura 3-4.  
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Figura 3-4. Estructura del ácido láctico. 
El ácido láctico se obtiene mediante fermentación láctica bacteriana. También puede ser obtenido 
mediante síntesis química, pero en este caso se obtiene una mezcla racémica mientras que el 
proceso de fermentación se obtiene el enantiómero puro. La gran ventaja de la fermentación es 
que se puede escoger, según la bacteria empleada en el proceso, que enantiómero se desea 
obtener, por otro lado es un proceso lento y de baja productividad. En la Figura 3-5 se resumen las 
reacciones implicadas en el proceso de fermentación, así como las bacterias empleadas y el 
enantiómero obtenido en cada caso.[14]  
 
Figura 3-5. Reacciones implicadas en el proceso de fermentación que da lugar al ácido láctico. Enantiómero 
obtenido según el microorganismo empleado. 
Una vez obtenido el ácido láctico se procede a la polimerización. Existen dos vías: polimerización 
por apertura de anillo (vía indirecta) y policondensación (vía directa), observar diagrama de la 
Figura 3-6. En el primer caso el monómero es la lactida y en el segundo el ácido láctico por lo que 
el polímero resultante (PLA) puede denominarse polilactida o ácido poliláctico según la ruta de 
síntesis empleada. En este proyecto se denominará siempre al polímero como polilactida puesto 
que el producto comercial que se utiliza se prepara a partir de lactida. 
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Figura 3-6. Diagrama de la polimerización de la PLA 
 
 Vía directa (Figura 3-7(a)): Se realiza mediante policondensación del ácido láctico. Para 
obtener altos pesos moleculares se debe regular correctamente el equilibrio entre 
monómero, polímero y agua. Ésta última debe ser eliminada continuamente o por lo 
contrario se favorecerá la degradación hidrolítica de la PLA y se impedirá la obtención 
de polímero de alto peso molecular. Es un proceso que debe ser controlado con 
exactitud y que suele dar lugar a polímeros de moderado tamaño al corresponder a 
una policondensación.  
 Vía indirecta (Figura 3-7(b)): En un primer paso se obtiene un oligomero de ácido 
poliláctico mediante un proceso de condensación térmica en el que se elimina agua. 
Posteriormente se procede a la obtención del éster de dilactato cíclico, lactida. A partir 
de la lactida se obtiene la PLA por polimerización por apertura de anillo. En este 
proceso no se obtienen productos secundarios, como el agua, por ello los pesos 
moleculares que pueden alcanzarse son muy elevados, siempre dependiendo de la 
proporción de iniciador/catalizador añadido al inicio de la reacción.[14]  
 
Figura 3-7. Reacciones de (a) Policondensación y (b) apertura de anillo que conducen a la obtención de PLA 
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Debido a que  la PLA es un polímero biodegradable se puede obtener dióxido de carbono y agua, 
que son fuentes de alimento de las plantas y que permiten la obtención de la glucosa necesaria 
para el proceso de fermentación que da lugar al ácido láctico. En la Figura 3-8 se puede observar 
el ciclo completo donde el recurso natural (almidón) se regenera. 
 
Figura 3-8. Ciclo de vida de la PLA.
[15]
 
Según los catalizadores empleados y el enantiómero de partida se pueden obtener distintas 
estructuras de PLA: atactico, isotactico o sindiotactico. Esto es importante, pues definirá las 
propiedades finales del polímero, por ejemplo, el polímero obtenido a partir de monómeros 
activos tiene una estructura semicristalina mientras que con la mezcla racémica se obtiene un PLA 
amorfo. La proporción L/D es importante puesto que cuanto mayor sea el contenido del 
enantiómero dominante  mayor será el grado de cristalinidad. Al aumentar la cantidad del 
enantiómero minoritario disminuirá  la temperatura de transición vítrea (Tg) y la temperatura de 
fusión (Tf). Las propiedades físicas de la PLA son relativamente parecidas a las del poliestireno, 
pero debido a su baja estabilidad térmica y su elevada rigidez (la temperatura de transición vítrea 
es superior a 25 oC) su uso en algunos campos se ve limitado.[14] No obstante, gracias a su 
capacidad para ser biodegradado, a sus aceptables propiedades físicas y a su moderado coste, la 
PLA es interesante para cubrir un gran rango de aplicaciones, principalmente en el campo de la 
medicina y como material de uso común.[14]  
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 Medicina: se emplea para dispositivos de liberación de fármacos y como biomaterial 
para el remplazo o refuerzo de tejidos humanos como huesos, cartílagos o vasos 
capilares. Para su uso como biomaterial normalmente se refuerza la PLA con otros 
polímeros o compuestos para mejorar sus propiedades físicas. La ventaja de la 
utilización de la PLA en dichas aplicaciones es la degradación de la pieza, una vez 
finalizada su función, por el propio cuerpo humano. 
 Materiales: su uso en este campo es incrementar el desarrollo sostenible, es decir,  
sustituir a los polímeros no degradables comúnmente empleados. Para ello, 
normalmente, se emplean copolímeros de PLA, con tal de suplir ciertas carencias, 
como es por ejemplo su baja estabilidad térmica. 
 Textil: las ventajas que ofrecen las fibras de PLA son: retardante de la llama,  
resistencia a la intemperie y efecto bacteriostático al impedir la proliferación de 
bacterias.  
 Tecnología medio ambiental, es usado en los tratamientos de bioremediación para 
eliminar ciertos componentes orgánicos del agua. La PLA presenta un tiempo de vida 
mayor que otros polímeros biodegradables empleados en estos sistemas.   
3.3. Liberación controlada de fármacos 
El diseño y aplicación de sistemas de dosificación controlada de medicamentos y los sistemas de 
dirección localizada de la actividad de un determinado fármaco están siendo, recientemente, el 
objeto de muchos estudios, siendo la finalidad más importante la mejora de su eficacia de 
actuación. Las técnicas convencionales de dosificación de medicamentos presentan, básicamente, 
dos problemas: dificultad para focalizar el ataque del fármaco y una incapacidad para controlar 
que la concentración de éstos en la sangre sea la adecuada. Esto es debido a que los fármacos 
presentan unos tiempos de vida en el torrente sanguíneo muy cortos, es decir tiempos de 
residencias muy bajos. Además, éstos se difunden a través de los tejidos sanos repartiéndose por 
todo el cuerpo, consecuentemente, solo una pequeña cantidad del fármaco llega a su objetivo. 
Con tal de combatir dichos problemas se han desarrollado los denominados sistemas de 
dosificación controlada.[16] En la Tabla 3-2 se resumen las ventajas e inconvenientes de estos 
sistemas de liberación de fármacos.  
Tabla 3-2. Ventajas e inconvenientes de los sistemas de liberación de fármacos con soporte polimérico.
[17, 18]
 
Ventajas Inconvenientes 
Mayor tiempo de residencia en el torrente 
sanguíneo 
Toxicidad o falta de biocompatibilidad del polímero 
Necesidad de una menor cantidad de fármaco  Problemas derivados de la presencia del implante 
Eliminación de los posibles efectos secundarios 
debidos a una dosis excesiva 
Posibles problemas derivados de una inadecuada 
unión polímero-fármaco 
Protección del fármaco a ser degradado Elevado coste de fabricación del producto 
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Estos sistemas se basan en el principio de que el fármaco debe ser “protegido” hasta su uso. El 
fármaco se incorpora en un soporte, normalmente polimérico, el cual retiene el fármaco, 
evitando su consumo, hasta el momento o la posición en la que éste debe ser liberado. La 
liberación del fármaco puede ser progresiva, instantánea, pulsante… dependido del tipo de 
aplicación requerida. Por ejemplo en el caso de un biomaterial cargado con fármacos, la liberación 
tendría que ser progresiva con tal de mantener la concentración  constante o en el caso de 
necesitar distintas dosis sería necesaria un perfil de liberación pulsante, de tal manera, con una 
única toma se pueden obtener varias dosis. Existen otros perfiles de liberación en los que se 
produce un pequeño retraso hasta el comienzo de la liberación, éstos son especialmente útiles 
para dosis nocturnas. En la Figura 3-9 se muestran los perfiles de liberación más comunes. [19, 20] 
 
Figura 3-9. Perfiles de liberación; I: Liberación exponencial decreciente, II: constante, III: constante con 
retraso inicial, IV: pulsante y V: múltiples liberaciones pulsantes con un retraso entre ellas.
[20]
 
Con tal de conseguir con exactitud los distintos perfiles es necesario diseñar correctamente el 
sistema fármaco-polímero. Para ello se deben tener en cuenta ciertos factores: tipo de polímero, 
como interacciona el polímero  con el fármaco, donde debe actuar, la ruta que seguirá hasta llegar 
a su objetivo, frecuencia de dosificación, mecanismo de liberación… Debido a la multitud de 
factores que intervienen en el proceso puede resultar bastante complejo  conseguir un sistema 
polímero-fármaco con el perfil de liberación deseado.[17] En la Figura 3-10 se han esquematizado 
los mecanismos de liberación más comunes empleados actualmente.   
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Figura 3-10.Ejemplos de mecanismos de liberación; por difusión del fármaco a través del polímero,  
hinchamiento de la matriz polimérica al absorber agua y por degradación del polímero.
[20]
 
Uno de los avances más importantes en este campo es el uso de polímeros inteligentes. Éstos 
corresponden a polímeros que responden a ciertos impulsos externos como cambios de 
temperatura o pH. Dichos polímeros permiten el control de la liberación al responder a 
modificaciones debidas a variaciones de temperatura, pH o, incluso, a variaciones del campo 
magnético o impulsos eléctricos.  Presentan especial interés los dispositivos basados en el efecto 
de la temperatura ya que por ejemplo puede activarse la liberación del fármaco cuando la 
temperatura corporal es elevada (estado febril). Otra aplicación interesante de este tipo de 
sistemas es el desarrollo de dispositivos que segreguen insulina según la concentración de ésta en 
la sangre, siendo muy útiles para evitar las inyecciones periódicas que sufren los diabéticos, Figura 
3-11.[20] 
 
Figura 3-11. Nanogel inteligente capaz de liberar insulina según la concentración de glucosa.
 
Micromoldeo por ultrasonidos de ácido poliláctico: Preparación de nanocompuestos y carga con fármacos           pág. 19 
 
3.4. Nanocompuestos  
Un material compuesto es un material formado por la unión de dos materiales distintos  con tal 
de obtener un producto con unas propiedades que correspondan a la combinación de las 
propiedades de los materiales de origen. Normalmente se emplean para reforzar las propiedades 
físicas de ciertos plásticos, por ejemplo, plásticos reforzados con fibras de vidrio o con fibras de 
carbono para  obtener materiales ligeros con buenas propiedades mecánicas.   
Actualmente se está trabajando mucho con nanocompuestos poliméricos, un tipo de material 
formado por una matriz polimérica dentro de la cual se dispersan homogéneamente partículas 
(esféricas, tubulares o laminares) de tamaño nanométrico.  La principal ventaja de estos frente a 
los materiales compuestos convencionales es que para obtener la misma mejora en las 
propiedades del polímero se necesita menos cantidad de material de refuerzo. Esto es debido a la 
elevada superficie de contacto y a las interacciones interfaciales.[21] Por ejemplo, su uso es cada 
vez más frecuente en envases para alimentos.[22] 
En los recientes años los nanocompuestos poliméricos han atraído gran interés, tanto en el campo 
académico como industrial, especialmente los nanocompuestos poliméricos derivados de silicatos 
estratificados.Éstos han abierto muchas puertas en la industria para los polímeros, ya que gracias 
a la presencia de estas micropartículas de refuerzo se pueden mejorar algunas  propiedades, 
como la resistencia a la llama, la resistencia a la permeabilidad o las propiedades mecánicas.[23, 24] 
En los polímeros biodegradables la adición de nanopartículas suele incrementar su 
biodegradabilidad, característica muy importante actualmente con la reciente necesidad de 
alcanzar un desarrollo sostenible y el uso de unos materiales limpios, green plastics.[25, 26] 
3.4.1. Estructura de los nanocompuestos y métodos de preparación  
Según la forma en que se distribuyen de las láminas de silicato en la matriz polimérica (factor que 
depende en gran medida de las nuevas interacciones moleculares que puedan establecerse) se 
habla de tres estructuras termodinámicamente viables (Figura 3-12):[27] 
 Agregada: Se forman cuando el polímero es incapaz de intercalarse entre las láminas 
de la arcilla, se forman dos fases. Presenta unas propiedades equivalentes a un micro 
compuesto. 
 Intercalada: Las cadenas poliméricas se intercalan entre las capas de la arcilla 
obteniendo un compuesto con una estructura cristalográfica regular y una morfología 
ordenada. Las propiedades de este nanocompuesto pueden relacionarse con las del 
material cerámico. 
 Exfoliada: En este tipo de nanocompuesto las capas de la arcilla están separadas y 
repartidas uniformemente dentro de la matriz polimérica.  Los nanocompuestos 
exfoliados ofrecen una mejora superior de las propiedades del polímero, pudiéndose 
además requerir una incorporación menor de la arcilla. 
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Figura 3-12. Estructura de los nanocompuestos: agregada (a), intercalada (b) y exfoliada (c).
[28]
 
Las técnicas más empleadas para la preparación de nanocompuestos son las siguientes tres:[27]  
 En disolución: Para este tipo de proceso se requiere un solvente capaz de disolver el 
polímero o el prepolímero y de dispersar la arcilla (exfoliar las láminas). La dispersión 
de la arcilla en el solvente escogido se agrega a la disolución de polímero, en este 
momento las cadenas del polímero pueden introducirse entre las láminas del silicato 
hinchado desplazando al solvente. Tras un tratamiento posterior para eliminar el 
solvente, evaporación o precipitación, se obtiene el nanocompuesto. Se suelen 
obtener nanocompuestos de  estructura intercalada aunque en ocasiones es posible 
obtener un nanocompuesto exfoliado. 
 Polimerización in situ: En este proceso el silicato es hinchado mediante la 
incorporación del monómero líquido o una disolución de este de tal manera que la 
polimerización se efectúa entre las láminas del silicato. Para la obtención de 
nanocompuestos exfoliados son necesarias unas condiciones de polimerización 
concretas, obteniéndose normalmente nanocompuestos intercalados. Es la única vía 
para la obtención de nanocompuesto con matrices poliméricas termoestables. En la  
Figura 3-13 se muestra esquemáticamente el proceso.  
 Mezclado en fundido: Durante este proceso se mezcla la arcilla con el polímero en 
estado fundido y si las superficies de las láminas son suficientemente compatible con 
el polímero utilizado, el polímero puede introducirse progresivamente dentro del 
espacio existentes entre las láminas. Los nanocompuestos así obtenidos tienen un 
estructura exfoliada o intercalada.  
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Figura 3-13. Representación esquemática de un nanocompuesto obtenido por polimerización in situ. 
Polimerización por apertura de anillo de un oligómero cíclico entre las láminas de un silicato.
[29]
 
Debido a la dificultad para conseguir monómeros adecuados o un sistema polímero-silicato-
solvente compatible,  la mayoría de nanocompuestos se obtienen mediante mezclado en fundido. 
La ventajas de este proceso frente a los otros son: método limpio para el medio ambiente (no 
necesita solvente), proceso sencillo, económico y fácilmente adaptable a procesos industriales 
como la extrusión o la inyección y, por último, permite el uso de un mayor rango de polímeros, a 
partir de los cuales puede ser imposible obtener nanocompuestos mediante otros procesos.[28, 30] 
3.4.2. Las arcillas 
Las arcillas más empleadas para la preparación de nanocompuesto pertenecen a la familia de los  
filosilicatos. Su estructura cristalina se basa en dos capas tetraédricas, coordinadas por átomos de 
silicio y oxígeno, simétricas y unidas por un eje octaédrico formado por cationes de aluminio o 
magnesio (Figura 3-14). El grosor de las láminas suele ser de 1 nm mientras que la longitud de 
estas puede variar entre 30 nm y varios micrómetros. Estas láminas se apilan uniéndose entre sí 
mediante fuerzas de van der Waals, el hueco que queda entre las láminas se denomina galería. 
Debido a que la interacción entre las capas es relativamente débil la intercalación de moléculas, 
como es el caso de las cadenas poliméricas, es sencilla.[27, 28] 
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Figura 3-14. Estructura típica de un filosilicato
[31] 
Dentro de cada capa algunos cationes pueden sustituirse por otros de distinta carga  (p. ej. Al3+ 
por Fe2+ o Mg2+ y Mg2+ por Li+), generandose una carga neta negativa la cual es compensa por 
cationes alcalinos o alcalinotérreos situados dentro de la galería. Dichos cationes pueden ser 
intercambiados posteriormente, aprovechando esta propiedad para incorporar cationes de 
molecular orgánicas que mejoran la compatibilidad con las moléculas de polímero. En concreto, 
se emplean cationes orgánicos tensioactivos, habitualmente alquilamonios, para reducir la 
tensión superficial de la arcilla, hacerla más hidrofóbica y facilitar la intercalación de  polímeros. 
En algunas ocasiones estos alquilamonios pueden contener grupos funcionales que interaccionen 
con la matriz polimérica o que funcionen como iniciador de la polimerización. Además, como 
podemos observar en la Figura 3-15 al ser los cationes orgánicos de mayor tamaño la anchura de 
la galería aumenta, facilitando el acceso de las cadenas poliméricas.[27] 
 
Figura 3-15. Imagen esquemática de la estructura de una arcilla y de una arcilla modificada con cationes 
orgánicos.
[32]
 
 
  
Micromoldeo por ultrasonidos de ácido poliláctico: Preparación de nanocompuestos y carga con fármacos           pág. 23 
 
4. Técnicas de micromoldeo 
Hace unos 30 años se inició el estudio y desarrollo de las técnicas de micromoldeo, en un principio 
solo en centros de investigación pero recientemente se han abierto camino dentro de la industria, 
tal ha sido su éxito que actualmente existe un gran variedad de equipos de micromoldeo 
comercialmente disponibles. Existen cinco procesos principales para el micromoldeo de 
polímeros: microinyección, , estampado térmico (hot embossing), microinyección-reacción,  
microinyección por compresión y termoconformado.[33] En la Figura 4-1 se muestra el esquema de 
un equipo de inyección convencional. 
 
Figura 4-1. Esquema de las partes de un equipo de moldeo por inyección convencional. 
4.1. Microinyección 
Se basa en la adaptación del proceso macroscópico del moldeo por inyección, el cual comprende 
las siguientes etapas: la cavidad donde será inyectado el polímero (molde) es cerrada, evacuada y 
calentada por encima de la Tg del polímero (Figura 4-2(a)), el polímero es calentado y la matriz 
viscosa es empujada dentro del molde por el husillo (Figura 4-2(b)), el molde y el polímero son 
enfriados por debajo de la Tg y, por último, se procede al desmolde de la pieza (Figura 4-2(c)). 
 
Figura 4-2. Etapas principales del procese de microinyección: (a) calentamiento del molde, (b) inyección y 
moldeo de la pieza y (c) desmolde. 
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En un principio se procedió  a escalar el sistema pero debido a ciertos problemas como un exceso 
de tiempo de ciclo, problemas con la inyección o elevada cantidad de material de desecho se 
tuvieron que realizar algunas modificaciones para la correcta adaptación de este proceso a una 
escala micrométrica.[3] 
4.2. Microinyección-reacción 
Esta técnica permite la fabricación de piezas a partir de polímeros termoestables y elastómeros. El 
proceso sigue las mismas etapas que la microinyección, con dos diferencias: se inyectan 
monómeros o prepolímeros líquidos en vez del polímero fundido, los cuales son mezclados en el 
canal de inyección, y en la etapa de moldeo se realiza el curado de la resina. El proceso 
presentaba muchos problemas debido a la necesidad de largos tiempos de ciclo para lograr el 
curado de la resina a escala micrométrica. Recientemente se ha desarrollado un proceso de 
curado mediante luz ultravioleta (UV-curing) gracias al cual se ha logrado reducir 
considerablemente el tiempo de ciclo. Con estos nuevos tiempos de ciclo y debido a su posibilidad 
para moldear termoplásticos el uso de la microinyección-reacción se ha extendido dentro de las 
industrias. Además debido a que las mezcla de monómeros líquidos tienen una menor viscosidad 
que el polímero fundido no hace falta emplear grandes presiones de inyección y se pueden 
obtener piezas muy delgadas, fuertes, flexibles y ligeras. Hoy en día, dicho proceso se emplea 
industrialmente para la producción de piezas de carrocería, como parachoques, alerones o 
guardabarros.[33] 
4.3. Estampado térmico 
La base de este proceso es “grabar” mediante calor una forma determinada en el film polimérico. 
El proceso sigue las siguientes etapas: se inserta un film termoplástico dentro del molde abierto 
(Figura 4-3(a)), el molde presiona con fuerza el film, el cual había sido calentado por encima de su 
Tg, haciendo que el molde se llene por completo del material plástico reproduciendo con 
exactitud la forma del molde. (Figura 4-3(b)), finalmente el conjunto se enfría y se produce al 
desmolde (Figura 4-3(c)).[34] 
 
Figura 4-3. Etapas del estampado térmico: (a) Introducción de la pieza en el molde, (b) moldeo de la pieza y 
(c) desmolde. 
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Con este sistema el polímero debe recorrer menos camino hasta llenar el molde, y por lo tanto 
sufre menos estrés mecánico. Además, no debe ser calentado a tan alta temperatura evitando, 
también, las imperfecciones producidas durante el enfriamiento, como posibles microfisuras 
debidas a la contracción de la pieza. Es por ello que este proceso es adecuado para la producción 
de piezas delicadas o con detalles complicados, como por ejemplo lentes o espejos ópticos. Por 
otro lado, este proceso requiere elevado tiempos de ciclo principalmente debido a la dificultad de 
realizar un sistema en continuo, se necesitan paradas para la dosificación del polímero y el 
calentamiento del molde. Es por esto que dicho proceso se usa preferentemente en laboratorios 
que en industrias.[33] 
4.4. Microinyección por compresión 
Microinyección por compresión es una combinación del moldeo por inyección y la técnica de 
estampado térmico. Con este proceso se pretende suplir el problema de calentar el polímero a 
través del molde y así obtener un proceso similar al estampado térmico pero más continúo. Para 
suplir dicho problema el polímero es calentado en un canal e inyectado por un husillo, igual que 
en el moldeo por inyección, pero en este caso el molde esta semiabierto e igual que en el 
estampado térmico, el molde presiona el polímero para formar la pieza. Esta técnica es 
habitualmente usada para la fabricación de CD’s y DVD’s.[33] 
4.5. Termoconformado 
Este proceso se emplea para la producción de piezas muy delgadas a partir de termoplásticos 
semielaborados en forma de plancha o lámina. Para ello se siguen las siguientes etapas: se 
introduce la lámina en el molde, éste es evacuado y sellado (Figura 4-4(a)), se sujeta el film con las 
abrazaderas del molde (Figura 4-4(b)),  se calienta y se fuerza la pieza para adoptar la forma del 
molde mediante gas presurizado o vacío (Figura 4-4(c)), se deja enfriar el sistema y se procede la 
desmolde (Figura 4-4.(d))[33] 
 
Figura 4-4. Etapas principales del termoconformado: (a) Sellado y evacuación del molde, (b) sujeción del 
film, (c) molde de la pieza y (d) desmolde. 
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En comparación con los otros procesos descritos anteriormente en el termoconformado el molde 
no se llena por completo, además el polímero no se calienta tanto como en los anteriores, ya que 
la permeabilidad de los polímero a los gases aumentan con la temperatura. Debido a ello y a la 
flexibilidad de las piezas delgadas el desmolde durante este proceso es sencillo, permitiendo la 
fabricación de microestructuras con secciones cruzadas.[35] A continuación se muestran algunos 
ejemplos de piezas fabricadas por técnicas de micromoldeo, Figura 4-5.  
 
Figura 4-5. Ejemplos de piezas fabricadas mediante técnicas de micromoldeo: (a) Micro espectrómetro 
moldeado por estampado térmico, (b) Microbomba realizada mediante microinyección y (c) 
Microcanales (125x250 µm) fabricados por termoconformado sobre un soporte de 25 µm. 
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5. Ultrasonidos 
Los ultrasonidos son ondas sonoras de alta frecuencia (20.000 Hz) imperceptibles para el ser 
humano. La aplicación más conocida de éstos es su uso como radar, igual que hacen los 
murciélagos o los delfines. El principio de funcionamiento de estos radares es el estudio del 
rebote de las ondas. Empleando este mismo principio se desarrollaron multitud de técnicas no 
invasivas para el estudio del ser humano como, por ejemplo, las ecografías, capaces de crear una 
imagen del interior del cuerpo sin necesidad de entrar en él.  
Igual que para análisis del ser humano, también se han confeccionado equipos capaces de analizar 
materiales mediante ultrasonidos. La técnica de análisis por ultrasonidos se basa en el estudio de 
la velocidad de propagación de la onda a través del material. La gran ventaja de ésta es que  
permite analizar materiales sin alterar permanentemente sus propiedades, lo que llamamos 
técnicas de ensayo no destructivo. Esta metodología de análisis es muy útil en industrias con 
producción en continuo ya que permite detectar in situ los defectos en el producto acabado. Con 
esta técnica se detectan posibles discontinuidades en el material como micro fracturas o 
cavidades de aire.[36, 37] Por ejemplo, para el caso de los polímeros es una herramienta perfecta 
para el control de calidad durante un proceso de producción en continuo como la inyección. 
Gracias a esta técnica se puede monitorizar el proceso de fundido del polímero dentro de la 
cavidad del molde y, así,  saber exactamente cuando el polímero está completamente fundido.[38] 
Otra aplicación importante es la caracterización de la estructura del polímero, ya sea en estado 
sólido o fundido, y relacionar dichos resultados con sus propiedades mecánicas.[39] 
Otra propiedad importante de los ultrasonidos es su posibilidad de calentar materiales mediante 
la fricción producidas por las ondas vibratorias.  Gracias a esta propiedad se han confeccionado 
multitud de equipos de calentamiento mediante ultrasonidos.[40] Por ejemplo, para el caso de los 
polímeros,  existe una técnica a partir de la cual se puede soldar micropiezas de polímero con 
ultrasonidos de forma rápida y precisa.[41]Paralelamente al estudio de la soldadura por 
ultrasonidos se han realizado estudios para el uso de los ultrasonidos como medio alternativo de 
calentamiento en los procesos de inyección. Dichos estudios han demostrado que las vibraciones 
de los ultrasonidos pueden incrementar el índice de fluidez del polímero y reducir la viscosidad del 
polímero fundido facilitando, así, el llenado del molde.[42]  
Con los resultados de estos estudios y basándose en el principio de la soldadura por ultrasonidos 
se empezó a investigar la posibilidad de fabricar piezas poliméricas mediante ultrasonidos. Los 
resultados de estos estudios han sido bastante prometedores, y es por ello que se han realizado 
distintos prototipos de equipos basados en esta técnica.[7] En la Tabla 5-1 se listan las ventajas e 
inconvenientes que presenta esta técnica frente las otras técnicas de micromoldeo. 
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Tabla 5-1. Ventajas e inconvenientes del moldeo por ultrasonidos 
Ventajas Inconvenientes 
Proceso económico Alta inversión 
Gran eficiencia energética 
Los parámetros ultrasónicos son abstractos 
comparados con la presión y la temperatura. 
Reducción del material de desecho Necesidad de optimizar correctamente el proceso 
Bajo tiempo de ciclo 
El mecanismo de transporte de los ultrasonidos en 
el material esta poco estudiado. 
Alta precisión y repetitividad  
El micromoldeo por ultrasonidos (UM) consiste en hacer fluir un polímero a partir del calor 
generado por la fricción producida por las ondas sonoras, es decir, el polímero es deformado 
cíclicamente. El polímero se aloja en una cámara en la cual se produce la plastificación al aplicar 
dichas deformaciones mediante un sonotrodo y después éste fluye hacia las cavidades del 
molde.[43] Internamente el proceso consta de dos etapas: una primera etapa en la que el polímero 
se calienta hasta superar la Tg y una segunda etapa en la que las cadenas poliméricas se 
reorganizan debido al  estrés impuesto y se produce la fusión del material. Una vez todo el 
material se ha fundido éste, empujado por el sonotrodo que actúa como émbolo, fluye hacia las 
cavidades del molde. En Figura 5-1 se muestra una guitarra de escala micrométrica moldeada por 
US. 
 
Figura 5-1. Guitarra de tamaño reducido moldeada mediante ultrasonidos.
[44]
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6. Aplicaciones de las micropiezas 
Una micropieza es una pieza de peso reducido, del orden de pocos miligramos,  y/o dimensiones 
reducidas, valores de nanómetros,  y/o con factor de forma elevado, superior al 1/50.  Esta sería 
una definición aproximada de lo que llamamos micropieza. El uso de estas piezas de tamaño 
reducido se ha extendido en los últimos años y es sinónimo de evolución tecnológica. En  
biomedicina, por ejemplo, se están realizando grandes avances, como la focalización del rango de 
actuación de un medicamento mediante dispositivos de liberación de fármacos o  la incorporación 
de biomateriales capaces de substituir huesos o dientes, Figura 6-1.  
 
Figura 6-1. Ejemplos de aplicaciones biomédicas. (a) Dientes y fundas de PMMA
[45]
 (b) Sustitutivo óseo de 
PEKK para la reconstrucción del cráneo fabricado mediante impresora 3D. 
[46]
 
Dichas piezas pueden ser realizadas con varios materiales, como metales, aleaciones o cerámicos. 
Hasta la fecha la mayoría de ellas se fabricaban con metales, ya que estos presentan muy buenas 
propiedades físicas. Pero actualmente lo que prima es la economía y las empresas necesitan 
abaratar costes de producción. Aquí es donde entran los polímeros, los plásticos, una materia 
primera más económica. Además del coste de obtención, el  principal motivo por el cual el uso de 
polímeros en este tipo de piezas está en auge es su gran versatilidad. Gracias a ésta se pueden 
fabricar con polímeros desde microchips biológicos capaces de detectar posibles enfermedades 
genéticas hasta placas solares más delgadas que un pelo humano. Aunque trabajar con polímeros 
presenta grandes ventajas, principalmente económicas, hay que decir que, en general, todas las 
piezas fabricadas con polímeros suelen tener peores propiedades  que las realizados con otros 
materiales, como metales o cerámicos. Por ejemplo, el rendimiento de una placa solar 
convencional es de un 20% aproximadamente, mientras que las fabricadas con polímeros no 
superan el 12%.  
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6.1. Biochip de ADN 
Este biochip de ADN, más conocido como ADN array, es un chip biológico que sirve para analizar 
la expresión génica; proceso de obtención de las proteínas codificadas por el ADN, de un tejido en 
un momento concreto. El ADN transcrito, el que luego se traduce en proteínas, de un tejido se 
denomina transcriptoma y varía según las condiciones en que se encuentra el tejido. Con este 
biochip se pueden estudiar la expresión génica de un tejido bajo distintas condiciones y así 
identificar las condiciones en las que un gen produce una enfermedad. También se emplea para el 
análisis de las funciones de lo que se conoce como ADN basura, tramos de ADN que no se 
traducen.[47] 
El funcionamiento del chip consiste en una comparación entre la hibridación, ADNc que se une al 
ADNc del biochip, del tejido de muestra y el tejido control mediante un análisis de imagen a partir 
de medidas de fluorescencia.  Ambos tejidos se marcan con compuestos fluorescentes y en cada 
pocillo se analiza el color resultante que dependerá de la cantidad de tejido hidrolizado, de 
control o de estudio.  Normalmente se marca con amarillo el tejido de estudio y de rojo el tejido 
control, de esta manera analizando el color de cada pocillo se pude deducir si el gen se expresa en 
exceso (amarillo), en defecto (rojo) o de manera similar(verde) respecto al tejido control. En la 
Figura 6-2 se muestra un esquema del funcionamiento del biochip. 
 
Figura 6-2. Esquema de funcionamiento del biochip de ADN. 
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El chip consiste en una base, normalmente de silicio o vidrio, a la cual esta adheridos, ordenados 
en filas y columnas según su función, distintos fragmentos de ADNc (genes). Actualmente se ha 
estudiado la posibilidad de fabricar este soporte con polímeros con tal de reducir costes. Se ha 
demostrado que las técnicas de micromoldeo, como el hot embossing (como podemos ver en la 
Figura 6-3) y la microinyección, son viables para realizar un soporte de PMMA para un biochip de 
ADN multicanal. La confección de cada canal, pocillo, y la distribución de éstos se realiza con gran 
precisión, algo mejor mediante microinyección.[48]  
 
Figura 6-3. (a) Sello para la realización del biochip mediante hot embossing. (b) GeneChip®, biochip de 
Affymetrix.
[49]
 
6.2. Célula fotovoltaica orgánica 
En las últimas décadas se han desarrollado metodologías alternativas para sustituir el petróleo 
como fuente de energía. Las placas solares fotovoltaicas son una de las energías renovables más 
usadas actualmente. Pero esta industria está viendo limitada su producción a la obtención de su 
materia prima, el silicio. Es por ello que se han realizado varios estudios con tal de sustituir este 
material en las placas solares. La opción más prometedora es el uso de polímeros conjugados 
como sustitutivos del silicio. Concretamente con el uso de polímeros conductores (Figura 6-4(a)) 
que actúan de la misma manera que los semiconductores inorgánicos El principio de 
funcionamiento de las placas solares no varía, el polímero al absorber radiación solar actúa como 
conductor y produce electricidad. Normalmente a la matriz polimérica se le agregan 
nanopartículas, por ejemplo nanotubos de fullereno (Figura 6-4(b)).  
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Figura 6-4. (a) Estructuras de algunos polímeros conductores (poli acetileno, poli tiofeno, polianilina y poli 
(p-vinileno) (PPV)).  (b) Estructura del fullereno.  
Las principales ventajas frente a las células fotovoltaicas fabricadas con semiconductores 
inorgánicos son su bajo coste de obtención,  su ligereza  y su tamaño que puede llegar a ser 100 
veces más delgado que un pelo humano, Figura 6-5. Otra característica importante de este tipo de 
placas es que soportan la humedad y no se oxidan con el oxígeno, aspecto de gran importancia ya 
que se  evita la necesidad de protegerlas con una capa de cristal. Al desprenderse de esta capa las 
células solares orgánicas son flexibles, y pueden por tanto adoptar una gran variedad de formas. 
Los factores en contra de las placas de polímeros son su rendimiento y su tiempo de vida. Estas 
placas tienen un rendimiento que no supera el 10%, un valor considerablemente inferior al de las 
palcas convencionales, cerca del 20%. Además tienen un tiempo de vida inferior debido a la 
degradación que sufre el polímero al estar constantemente expuesto a la radiación solar.[50, 51] 
 
Figura 6-5. Placa solar orgánica 
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Otra aplicación interesante de los polímeros conductores son los OLED (Organic Light-Emitting 
Diode). Los OLED son emisores de luz orgánicos que reaccionan a una estimulo eléctrico 
emitiendo luz y funcionan a la inversa que las placas solares orgánicas. Gracias a los OLED se han 
desarrollado pantallas realmente revolucionarias. Las principales aplicaciones de estos OLED son  
televisores, smartphone, tablets, etc. Esta tecnología ofrece grandes ventajas, pero la más 
interesante de ellas es la posibilidad de realizar pantallas flexibles. Actualmente, Samsung y LG 
están trabajando para desarrollar teléfonos y televisores con pantallas curvadas. En la anterior 
feria de electrónica (CES) de enero de 2013 en las Vegas las dos compañías presentaron sus 
prototipos de pantallas flexibles y explicaron que pretendían conseguir un móvil enrollable,  
Figura 6-6.  
 
Figura 6-6.Ejemplos de aplicaciones de OLED. (a) TV con pantalla curvada de Samsung®. (b) pantallas con 
tecnología Youm, prototipos de Samsung® para móviles enrollables. (c) LG GFlex® (móvil con 
pantalla curvada)
[52]
 
6.3. Biomateriales  
Los biomateriales son materiales naturales o sintéticos empleados para remplazar o dar soporte a 
las funciones de los tejidos humanos, como huesos, dientes o piel. Estos tejidos sintéticos pueden 
estar fabricados de metales, cerámicos o polímeros. A continuación se muestra la Tabla 6-1  
ilustrando las ventajas e inconvenientes de cada uno. 
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Tabla 6-1. Propiedades de los materiales usados comúnmente como tejidos sintéticos.
[53] 
 Positivas Negativas 
Metales 
 Resistencia al desgaste 
 Fuerza 
 Ductilidad 
 Demasiada rigidez 
 Mala biocompatibilidad 
 Corrosión 
 Alta densidad 
 Posible reacción alérgica  
Cerámicos 
 Buena biocompatibilidad 
 Resistencia a la corrosión 
 Resistentes a esfuerzos de 
compresión  
 Fragilidad 
 Dificultad de fabricación 
 Falta de elasticidad 
 Baja fiabilidad mecánica 
Polímeros 
 Bajo coste  
 Facilidad de fabricación  
 Adaptable a diferentes formas 
 Biocompatibilidad 
 Demasiado débiles y flexibles 
 La esterilización puede dañar el 
polímero 
 Pueden absorber líquido y filtrar 
productos indeseados. 
  
Considerando las propiedades mostradas en la Tabla 6-1 podemos concluir que los tejidos 
sintéticos hechos de polímeros se suelen usar para sustituir tejidos blandos; cartílagos, vasos 
capilares, piel… mientras que para los tejidos duros, dientes y huesos, se emplean principalmente 
metales. De todas formas hay que decir que ninguno de los biomateriales se ajustan 
perfectamente a su aplicación, es por ello que lo que se suele usar una combinación de los 
mismos. La mejor alternativa es el uso de materiales poliméricos compuestos, con ellos se suplen 
muchas de las desventajas surgidas en el uso de un único material. Controlando propiedades 
obtenidas de las mezclas se pueden preparar materiales idóneos para remplazar una gran 
variedad de tejidos. Además gracias a la incorporación de nanocompuestos se mejoran las 
propiedades mecánicas, la adhesión a las células y la proliferación. En la Figura 6-7 se muestran 
algunos ejemplos de materiales poliméricos reforzados y su función como biomateriales.[54] 
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Figura 6-7. Ejemplos del uso de polímeros reforzados como biomateriales. (GF: fibra de vidrio, CF: fibra de 
carbono, KF: fibra de Kevlar)
[53]
 
Se han realizado varios estudios para la utilización de estos biomateriales poliméricos como 
injertos óseos capaces de regenerar los huesos fracturados. De momento, se ha conseguido 
desarrollar compuestos sintéticos biohíbridos capaces de regenerar huesos y  expandir la medula 
ósea.[55]  Los materiales empleados en estos estudios son unos híbridos biológicos basados en una 
combinación de un copolímero de ácido láctico y glicólico (PLGA) con células humanas o 
animales.[56, 57]  Otro campo importante en el que se estudia la posible implementación de estos 
materiales es la odontología.  Se han confeccionado implantes bucales de polímeros, 
principalmente con poliacrilatos, e incluso dentaduras postizas. [58] 
6.4. Otras aplicaciones 
 Baterías Li-PO[59]: Son un tipo de batería de iones de litio en la que los electrolitos se 
mueven a través de una matriz polimérica, en vez de una disolución orgánica como es 
el caso de las baterías convencionales. Aunque este tipo de baterías ofrece una 
cantidad de carga menor que sus predecesoras su uso se está expandiendo 
considerablemente, debido a su adaptabilidad a multitud de formas, su bajo coste de 
producción y su ligereza. 
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 Microagujas (Figura 6-8): Actualmente se están desarrollando multitud de sistemas y 
técnicas no invasivas para el análisis o la introducción de medicamentos. Un ejemplo 
de ello es un sistema formado por multitud de microagujas cargadas con fármacos, 
para su incorporación en el organismo con una mínima agresión.[60, 61] 
 
 
Figura 6-8. (a) Dispositivo de liberación de fármacos diseñado con microagujas. (b) Esquema de 
funcionamiento del dispositivo. 
 
 Biosensores: Este tipo de sensores no necesita electricidad y se basa en la capacidad 
de los polímeros inteligentes para responder a ciertos impulsos como cambios de pH, 
temperatura, campo eléctrico[62]… Estos sensores son muy útiles pues no necesitan 
ningún dispositivo externo además de ser extremadamente específicos.  
 
 Microfluidícos: Son dispositivos para el análisis de pequeñas cantidades de fluidos los 
cuales tiene muchas aplicaciones en el campo de la medicina, química y biotecnología. 
Es por ello que se ha planteado la posibilidad de producir dichos dispositivos a gran 
escala y a un bajo coste. La opción más idónea para dicha producción en serie la 
microinyección.[63] 
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7. Materiales y Métodos 
7.1. Especificaciones técnicas de los materiales 
7.1.1. Polilactida 
En este proyecto se ha empleado una muestra de polvo comercial de poliláctico (Ecorene® NW 
30) proporcionado por NatureWorks® (U.S.A). Este se caracteriza por una alta cristalinidad y un 
bajo peso molecular. 
7.1.2. Fármacos 
Para los ensayos de preparación de micropiezas cargadas con fármacos se han empleado dos 
bactericidas: Clorhexidina® y Triclosan®. 
 Clorhexidina® 
La Clorhexidina® (CHX) es una substancia antiséptica de amplio espectro de acción perteneciente 
a la familia de las biguanidas catiónicas. La CHX (M=625.60 g/mol y Tm=132-136 
oC)  tiene una 
actividad bactericida tanto sobre bacterias Gram positivas como negativas, algo más sobre las 
primeras, y es también activa frente a levaduras y mohos. Tiene poco efecto sobre bacterias en 
germinación pero puede inhibir su crecimiento.  
Su acción puede ser bactericida a altas concentraciones o bacteriostática a bajas. El proceso de 
actuación empieza por una absorción sobre la pared microbiana, uniéndose a los grupos con 
carga negativa (fosfatos). La interacción entre los fosfatos y la CHX provoca un aumento en la 
permeabilidad de la pared celular, produciendo un desequilibrio osmótico que conlleva a una 
rápida difusión del fármaco (el efecto máximo puede alcanzarse en 20s). Una vez absorbida 
pueden suceder dos cosas dependido de la concentración de CHX: a bajas concentraciones, y 
debido al desequilibrio osmótico, se produce la liberación de substancias de bajo peso molecular 
esenciales para la célula como fosforo o potasio (acción bacteriostática) o en el caso de 
concentraciones elevadas, provoca la muerte celular al hacer precipitar las proteínas y los ácidos 
nucleicos.[64] 
 
Figura 7-1. Representación esquemática de la molécula de CHX.  
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Las principales ventajas de este antiséptico son su elevada durabilidad, su rápido efecto y el 
amplio espectro de acción. Es por ello que actualmente es uno de los antisépticos quirúrgicos más 
usado sobre todo en el ámbito odontológico. En el presente proyecto se ha trabajado con el 
diacetato de clorhexidina (Clorhexidina®, Sigma-Aldrich Química®) más soluble en agua que la 
Clorhexidina®, cuya estructura se representa en la Figura 7-1. 
 Triclosán® 
El Triclosán® o Irgasán® (2,4,4'-tricloro-2'-hidroxidifenil éter) es un potente agente antibacteriano 
y fungicida de amplio espectro. Es de carácter hidrofóbico, prácticamente insoluble en agua pero 
bastante en un medio básico, con un peso molecular de 289.54 g/mol y un punto de fusión de 
55oC. Posee una alta efectividad bacteriostática y una acción bactericida algo menor que la CHX.  
Su acción se basa en la inhibición de la síntesis de proteínas, ARN y proteínas.[65] Éste se suele 
emplear en hospitales como desinfectante de manos o equipos y para el lavado de pacientes, 
también se emplea en productos cotidianos como dentífricos desodorantes o colutorios. Para el 
presente proyecto se ha empleado un Triclosán®(TCS) comercial proporcionado por Sigma-Aldrich 
Química® (Figura 7-2). 
 
Figura 7-2. Representación esquemática de la molécula de Triclosán® 
7.1.3. Arcillas 
En el presente proyecto se han preparado nanocompuesto a partir de 4 silicatos estratificados del 
tipo Montmorillonita, cuya estructura ha sido explicado en el capítulo 3.4.2. Dos de ellas son 
arcillas modificadas orgánicamente con sales de amonio cuaternarias: Cloisite® 20A (Southern 
Clay Products®, 2MH2HT, C20A) y Cloisite® 25A (Southern Clay Products®, 2MHTL8, C25A); las dos 
restantes son nanofilms: montmorillonita sódica natural Nanofil® 757 (Süd Chemie®, ODA, N757) 
y una montmorillonita modificada con octadecilo de amonio Nanofil® 848 (Süd Chemie®, ODA, 
N848). En la Tabla 7-1 se presentan las estructuras químicas de las distintas arcillas.  
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a T: grasa (~65% C18, ~30% C16, ~5% C14); HT: grasa hidrogenada. 
Tabla 7-1. Arcillas empleadas y en su caso estructuras químicas de los modificantes.
[66, 67]
 
Arcilla Estructura química del modificante orgánico a 
N757 
Montmorillonita natural (Cationes inorgánicos, Na+, 
Li+, Ca2+) 
N848 
 
C20A 
 
C25A 
 
 
7.1.4. Bacterias 
Las bacterias empleadas para los ensayos biológicos han sido: Escherichia coli (E. coli), de tipo 
Gram negativo; y Staphylococcus epidermidis (S. epidermidis) que corresponde al grupo de 
bacterias Gram positivas. Las bacterias Gram negativas presentan dos membranas lipídicas entre 
las que se localiza una fina pared celular de peptidoglicano, mientras que las bacterias Gram 
positivas presentan sólo una membrana lipídica y la pared de peptidoglicano es mucho más 
gruesa.  
7.2. Metodología experimental 
7.2.1. Preparación de las probetas 
En este capítulo se explica el procedimiento a seguir para el moldeo del polímero y la obtención 
de las piezas finales (probetas; ver Figura 7-3) tanto para las piezas de PLA solo como las para las 
piezas cargadas con fármacos o arcillas.  
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Figura 7-3. Probetas de polilactida obtenida mediante ultrasonidos. 
El moldeo de las piezas se realiza mediante un equipo de micromoldeo por ultrasonidos (capítulo 
5) Sonorus 1G® fabricada por Ultrasion S.L, Figura 7-4. El equipo está compuesto por un 
controlador (1000 W de potencia y  30 kHz de frecuencia), un generador de ultrasonidos digital 
(Mecasonic®, modelo 3010 DG) que permite regular el tiempo de oscilación, la presión de moldeo 
y la amplitud de la onda de ultrasonido; un transductor (Mecasonic®) que convierte la energía 
eléctrica en energía cinética (creando un movimiento ondulatorio); un sistema de presión 
neumática (Ultrasion®) que es capaz de aplicar una presión de moldeo constante al material 
mientras se está produciendo la onda mediante la punta de un sonotrodo; un molde (Ascamm) 
diseñado para realizar 8 probetas de pequeño tamaño (1,5 × 0,1 × 0,1 cm3); y una unidad acústica 
(Mecasonic®), que consiste principalmente en un booster y un sonotrodo. El booster es el 
elemento que amplifica o reduce la amplitud de las ondas mientras que el sonotrodo transfiere la 
energía vibracional al material, así como proporciona la presión necesaria para introducirlo en el 
molde. La energía vibratoria generada depende del nivel de amplitud en la punta del sonotrodo. 
Esta vibración ayuda a controlar la cantidad de energía que el sistema proporciona al polímero a 
fin de alcanzar las propiedades de flujo apropiadas para permitir el llenado de las cavidades.  
 
Figura 7-4. Esquema de las principales partes del equipo de micromoldeo. 
Para la preparación de las muestras de PLA se pesan aproximadamente unos 400 mg de la 
muestra en polvo y se introducen en la cavidad de carga (Figura 7-5(I)). Tras configurar las 
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condiciones de presión, tiempo y amplitud deseadas se procede al moldeo. El proceso de moldeo 
tiene lugar en 3 etapas: Una primera en la que el sonotrodo compacta la muestra en polvo (Figura 
7-5(II-a)), una segunda en la que las vibraciones del sonotrodo hacen fluir el polímero y pueda 
llegar a rellenar las cavidades del molde (Figura 7-5(II-b)),  y una última etapa en la que se efectua 
el enfriamiento del molde a presión constante, una vez han finalizado las oscilaciones del 
sonotrodo se mantiene el material comprimido a una presión constante(Figura 7-5(II-c). Tras el 
proceso de moldeo se procede al desmolde de la pieza con la ayuda de unos eyectores localizados 
en puntos estratégicos del molde (Figura 7-5(III).  
 
Figura 7-5. Esquema del proceso de micromoldeo. I: Llenado de la carga. II: Moldeo III: Desmolde. 
Para la preparación de muestras cargadas con fármacos o arcillas se mezcla la PLA en polvo con la 
cantidad deseada del aditivo. Se preparan series de muestras con un porcentaje máximo de carga 
de un 8%, y se sigue el mismo proceso descrito para la PLA. En la Figura 7-6 se muestra una serie 
de probetas realizada con distintas cargas de CHX. 
 
Figura 7-6. Ejemplos de algunas probetas cargadas con los porcentajes indicados de CHX. 
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7.2.2. Ensayo de tracción 
El objetivo de este ensayo es la determinación de las propiedades mecánicas del material tanto de 
las muestras de PLA como de las cargadas. En el caso del polímero sin carga este ensayo se realiza 
para determinar qué condiciones de moldeo nos ofrecen mejores propiedades mecánicas. Para la 
PLA cargada este ensayo sirve para determinar cómo afecta la adición de las partículas añadidas a 
las propiedades mecánicas del polímero.  
Para la realización del ensayo se coloca la probeta entre dos mordazas y se le aplica un esfuerzo 
axial creciente hasta que se produce la ruptura de la probeta. Durante el ensayo un software 
determina la tensión (σ) que sufre el material y su deformación (ε) en cada momento con tal de 
obtener la curva tensión-deformación (Figura 7-7). En esta curva se pueden diferenciar dos zonas, 
la zona de comportamiento elástico (zona recta de la curva) donde las deformaciones se 
recuperan una vez se deja de aplicar la carga y la zona plástica (zona no lineal) donde se originan 
deformación permanentes, no recuperables. Con dicha curva se puede determinar si un material 
es flexible o rígido, resistente o frágil, tenaz o débil. Para la determinación de ello se analizan 
ciertos puntos clave de la curva que nos determinan las propiedades mecánicas que caracterizan 
el material.  
 
Figura 7-7. Curva Tensión-Deformación típica de un plástico. 
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 Módulo de Young (E). Nos indica cuan elástico es el material: flexible o rígido, en los 
plásticos varia 109 (plásticos rígidos) hasta 106 N/mm2 (cauchos). Gráficamente se 
define como la pendiente de la recta de la zona elástica.  
𝐸 =
𝜎
𝜀
 Ecuación 7-1 
 
 Limite elástico. Valor de tensión donde termina la zona elástica y comienza la zona 
plástica. Debido a la dificultad en el momento de determinar con exactitud este punto, 
se estípula como tensión de limite elástico el valor de tensión que genera una 
deformación permanente de 0,2% (punto A de la Figura 7-7).  
 Alargamiento y tensión de ruptura. Representa la tensión y alargamiento que soporta 
el material en el momento en que se produce su fractura. Con estos parámetros se 
puede determinar si un material es tenaz, dúctil o frágil.  
Para la realización de los ensayos se ha empleado la máquina universal de ensayos Zwick 
Z2.5/TN1S, con una fuerza máxima de 2.5 kN, equipada con una celda de fuerza de 100 N y 
controlada por ordenador mediante el software testXpert 8.1. La separación entre las mordazas  
ha sido siempre de 5mm y los ensayos para las distintas muestras se han efectuado a una 
velocidad de 1 mm/min. Para cada condición se evaluaron 15 probetas (1,5 x 0,1 x 0,1 cm3) cuyo 
espesor fue determinado con precisión con un medidor de espesores de capa modelo Uno-Check 
Fe.  
7.2.3. Espectroscopia Infrarroja 
El objetivo de este ensayo ha sido evaluar cualitativamente la estructura química de las muestras, 
tanto de las de PLA como de las probetas cargadas, para de tal forma poder comprobar que no se 
haya producido una modificación química por efecto de los ultrasonidos durante el proceso de 
moldeo. Además para el caso de las probetas cargadas nos permite observar, cualitativamente, si 
el fármaco o la arcilla incorporada están presentes en la probeta. 
La espectroscopia infrarroja nos permite identificar y evaluar los distintos grupos funcionales 
presentes en una muestra. Esta técnica se basa en la absorción de radiación electromagnética que 
presenta una molécula a determinadas frecuencias cuando se le hace incidir un haz de radiación 
infrarroja (IR) de longitud de onda  variable. La absorción se produce cuando la energía incidente 
en la muestra produce una transición vibracional de la molécula, es decir la radiación IR absorbida 
depende de la energía de vibración de los enlaces.  Es por ello que cada grupo funcional tiene una 
longitud de onda de absorción determinada y, por lo tanto, cada molécula un espectro de IR 
característico.  
Los espectros de absorción de infrarrojos se registraron en un espectrómetro de transformada de 
Fourier FT-IR 4100 Jasco controlado por ordenador mediante el software Spectra Análisis. El 
espectrómetro está acoplado a un accesorio de reflexión total atenuada (ATR) modelo Specac 
Pág. 44  Memoria 
 
MKII Golden Gate Heated Single Reflection Diamond ATR, de reflexión única, con una placa 
superior de cristal de diamante, lentes de Zn-Se y un controlador de temperatura de alta 
estabilidad West 6100+. La absorción de la muestra se registró en el rango de los 4000-550 cm-1 
acumulándose 32 barridos en cada análisis.  
 
Figura 7-8. Equipo FTIR Jasco 4100 
El ATR (Attenuated Total Reflection) es una técnica de muestreo utilizada en espectroscopia IR,  
en la cual se emplea un cristal ATR transmisor y de alto índice de refracción. El cristal está 
diseñado para permitir una reflexión interna total que crea una onda evanescente sobre la 
superficie del cristal. Esta onda se extiende a la muestra que se mantiene en contacto íntimo con 
el cristal, registrándose el espectro de IR del sin necesidad de disolver la muestra ni emplear 
pastillas con sales no absorbentes que diluyan la muestra. Gracias a este sistema se han podido 
analizar las distintas muestras y probetas (p.ej. PLA, arcillas, fármacos, probetas sin cargar y 
cargadas) sin necesidad de un tratamiento previo.  
7.2.4. Evaluación del peso molecular 
La determinación del peso molecular es muy importante en los materiales poliméricos ya que este 
afecta considerablemente las propiedades finales de la pieza, como su resistencia mecánica o sus 
propiedades térmicas (p.ej. módulo elástico,  Tg). De hecho, la característica fundamental de los 
polímeros es su elevado peso molecular. El problema para la determinación de los pesos 
moleculares reside en la inexistencia de un peso molecular único para una muestra finita de 
polímero. Dentro de una muestra de polímero existen cadenas con distinto grado de 
polimerización, tamaño, y por lo tanto distintos pesos moleculares, es por ello que siempre se 
debe definir un valor medio que represente a la amplia gama o distribución de tamaños (Figura 
7-9). Con tal de obtener un peso molecular que caracterice un polímero y no una distribución de 
los mismos se han elaborado distintos métodos para promediar los pesos moleculares. Los dos 
promedios más empleados son el peso medio en número y el peso medio en peso.  
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Figura 7-9. Distribución de pesos moleculares típica de un polímero. 
 
 Peso promedio en número (Mn): Se define como el peso total de todas las moléculas 
presentes en la muestra del polímero (W = Mi · Ni) dividido entre el número total de 
moles presentes. Éste se ve muy influenciado por la variación de las cadenas cortas. 
 Peso promedio en peso (Mw): Se define como la suma de los productos de las masas 
molares de cada fracción multiplicada por su fracción en peso. En cambio en este 
promedio las cadenas de mayor  tienen mayor influencia.  
 Polidispersidad (PD): Es el cociente entre el peso molecular medio en peso y el medio 
en número. Representa cuan dispersa es la distribución de pesos moleculares del 
polímero. 
En la Ecuación 7-2 se muestran las expresiones para el cálculo de los pesos moleculares 
promedios en peso y número, así como la expresión para el cálculo Polidispersidad; 
?̅?𝑛 =
∑ 𝑀𝑖 · 𝑁𝑖
∑ 𝑁𝑖
 ;    ?̅?𝑤 =
∑ 𝑀𝑖
2 · 𝑁𝑖
∑ 𝑀𝑖 · 𝑁𝑖
=
∑ 𝑀𝑖 · 𝑊𝑖
∑ 𝑊𝑖
 𝑦 𝑃𝐷 =
?̅?𝑤
?̅?𝑛
 
Ecuación 7-2 
 
Donde Ni es el número de moléculas de la fracción i, Wi el peso de las moléculas de la fracción i y 
Mi el peso molecular de las moléculas de la fracción i. 
Puesto que el peso molecular de un polímero determinará las propiedades finales de la pieza 
obtenida, éste debe ser controlado rigurosamente no tan solo en la síntesis polimérica sino 
también durante cualquier proceso de moldeo. Las medidas de GPC han sido vitales en este 
trabajo para determinar si tras el proceso de micromoldeo por ultrasonidos, el polímero ha 
sufrido degradación, es decir se ha producido una disminución de su peso molecular. Se 
analizarán tanto las muestras cargadas como sin cargar, en el primer caso para evaluar cómo 
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afecta la adición de las partículas seleccionadas al proceso de degradación, mientras que en el 
segundo caso ayudarnos a determinar las condiciones adecuadas de procesado.  
La evaluación del peso molecular se realiza mediante cromatografía de permeación en gel (GPC). 
En esta técnica la columna cromatografía esta rellena de un gel en el cual quedan retenidas las 
moléculas de menor peso molecular y por tanto fraccionase la muestra según su tamaño (peso 
molecular). Las fracciones  salen a distintos tiempos de elución el cual puede relacionarse, previa 
calibración, con el peso molecular de la fracción. La detección de las muestras se realiza 
analizando el cambio de índice de refracción de la muestra respecto al solvente puro.  
 Procedimiento experimental 
Antes de analizar las muestras se debe proceder al calibrado del equipo. Para ello se eluyen  las 
llamadas muestras patrón, éstas se comercializan con pesos moleculares conocidos, de tal manera 
que se obtiene una recta patrón que relaciona el tiempo de elución con el valor del peso 
molecular. Para este ensayo se han empleado patrones de PMMA. 
Previamente a la inyección a la columna se debe disolver el polímero en un solvente adecuado, 
para nuestro caso siempre se ha utilizado el 1,1,1,3,3,3-hexafluoroisopropanol, HFIP, 
(concentración de 2-3 mg de polímero/ml). El volumen inyectado ha sido siempre de 20 μl, 
efectuándose una previa filtración para evitar la introducción de partículas macroscópicas en la 
columna y la velocidad de elución de  1 ml/min. 
Las medidas se realizaron en un cromatógrafo Shimadzu, modelo LC-20AD equipado con un 
programa para tratamiento de datos LCSolution (Shimadzu®). Se emplearon una columna de gel 
de 9 μm PL HFIP (Polymer Lab 300x7.5 mm) termostatizada a 40 ºC y un detector de índice de 
refracción (Shimadzu RID-10A). 
7.2.5. Microscopia electrónica de barrido (SEM) 
La microscopía electrónica de barrido (SEM, Scanning Electron Microscopy) es una técnica que 
permite la observación y caracterización superficial de materiales inorgánicos y orgánicos. Se 
obtiene información morfológica del material cuando un haz de electrones incide en su superficie. 
Con él se puede apreciar la micromorfología de muestras microscópicas, detallando de manera 
extraordinaria por ejemplo la textura de la superficie de un material. Las principales características 
del SEM son la alta resolución (≈100 Å) que permite apreciar características especialmente 
pequeñas de la muestra al observarla a una alta magnificación; la gran profundidad de campo que 
da una apariencia tridimensional a las imágenes y permite que se enfoque a la vez una gran parte 
de la muestra; y la sencilla preparación de las muestras. 
La cámara donde se introduce la muestra  trabaja al vacío. En la parte superior de ésta se sitúa el 
cañón de electrones, el cual produce el haz de electrones, que posteriormente generará la 
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imagen. La muestra es enfocada gracias a una serie de lentes electromagnéticas situadas en la 
columna. Los electrones de alta intensidad inciden sobre la muestra y los electrones dispersados 
son captados por detectores que los convierten en una señal digital. 
Para que la técnica del SEM se pueda aplicar sobre el material es necesario que la muestra sea 
conductora. En el caso de que no lo sea se le debe hacer un tratamiento previo, que consiste en 
recubrir la muestra con una capa delgada de material conductor (oro o carbono), en nuestro caso 
carbono. 
Las inspecciones de la morfología de nuestras muestras se realizaron por medio de microscopía 
electrónica de barrido utilizando un microscopio Focus  Ion Beam Neón-40 (Carl Zeiss®, Alemania). 
El recubrimiento de carbono se llevó a cabo mediante el uso de un electroevaporador de metales 
modelo Mitec K950 SputterCoater (dotado con un monitor de espesor de película k150x). Éste 
permite obtener un recubrimiento por pulverización catódica del metal utilizando un campo 
eléctrico elevado, una atmósfera inerte de N2 (g), y vacío. Las muestras fueron visualizadas con un 
voltaje de aceleración de 5 kV para evitar la fusión de las muestras orgánicas. 
 
Figura 7-10. Equipo de microscopia electrónica de barrido (SEM) 
7.2.6. Análisis de la estructura de los nanocompuestos  
Como se ha explicado en el capítulo 3.4.1 los nanocompuestos pueden presentar tres estructuras 
según como interaccionen la arcilla y la matriz polimérica. El objetivo de este estudio, una vez 
determinado mediante IR la presencia de la arcilla en el polímero, es averiguar qué estructura;  
exfoliada, intercalada o agregada, se obtiene preferentemente con el nuevo método de 
micromoldeo.  
Las técnicas empleadas para tal fin son la difracción de rayos X (WAXD) y la microscopía 
electrónica de transmisión (TEM). La primera  permite determinar la distancia entre las láminas 
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del silicato y la segunda evaluar cualitativamente la estructura interna, permitiendo el análisis de 
la morfología y de posibles defectos estructurales del nanocompuesto.  
Durante el ensayo de difracción se hacen incidir rayos X a un material, los cuales son dispersados 
por los electrones que forman parte de los átomos dando lugar a una radiación emergente en 
forma de abanico. En un fenómeno de dispersión (scattering) se observará radiación emergente a 
cualquier ángulo respecto a la dirección de incidencia. Cuando la muestra se encuentra ordenada 
(cristal) se producen efectos de cancelación y adición entre las ondas emergentes que conducen 
al fenómeno de difracción. En este caso solo se observa por tanto, radiación emergente en 
algunas direcciones privilegiadas que forman unos ángulos determinados respecto a la dirección 
de incidencia. El conocimiento de los valores de estos ángulos permite determinar el tipo de 
celdilla cristalina que define el ordenamiento. Además el valor de estos ángulos se puede 
relacionar con el valor de la distancia entre planos cristalinos o, en el caso de las arcillas, entre 
láminas mediante la ley de Bragg (sin θ = nλ/2d,). Con ello podemos determinar la estructura 
obtenida: 
 
 Agregada: la cadena de polímero no se ha intercalado y por lo tanto la distancia 
interlaminar no varía, los ángulos de difracción de la arcilla original y del 
nanocompuestos son iguales. 
 Intercalada: la distancia entre láminas aumenta al introducirse el polímero. El ángulo 
de difracción obtenido al analizar el nanocompuesto es menor. 
 Exfoliada: En este caso no aparece ningún pico de difracción debido a la enorme 
distancia que separan las láminas exfoliadas y a la ausencia de orden cristalográfico.  
Los diagramas de difracción de las muestras se registraron con un difractómetro Bruker D8 
Advance con radiación Cu Kα (λ=0.1542 nm) y la geometría de Bragg-Brentano, θ -2θ. Se empleó 
un detector unidimensional Lynx Eye. El generador operó a 40 kV y 40 mA y se registró el espectro 
en un rango de 2θ de 2o-40o. Las intensidades difractadas se midieron en etapas de 0.02o cada 2-8 
segundos. Los perfiles de difracción se procesaron con el software PeakFit v4 (Jandel Scientific 
Software) y se representaron con OriginPro v8 (OriginLab Coorporation, USA) 
En la microscopia  electrónica se emplean electrones, en lugar de fotones como la óptica, para 
analizar la muestra, debido a que la longitud de onda de estos es mucho menor (0.01 Ǻ) a la de los 
fotones se pueden alcanzar mayores aumentos. El microscopio electrónico de transmisión está 
dotado de un cañón de electrones para generar el haz, el cual con la ayuda de unas lentes 
magnéticas es focalizado sobre la muestra. Estos electrones atraviesan la muestra y generan la 
imagen aumentada. Con tal de obtener una correcta imagen la muestra debe ser ultrafina, del 
orden de un par de miles de Armstrong.  
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Figura 7-11. Microscópio TEM FEI-TECNAI 10 (a). Difractómetro Bruker D8 Advance (b). 
Las micrografías de TEM se registraron en un microscopio electrónico de transmisión Philips 
TECNAI 10 operando a 100 kV. Se realizaron varios cortes a temperatura ambiente de las 
muestras (100 nm) con un micrótomo Sorvall Porter-Blum equipado con una cuchilla de 
diamante. Finalmente, se recogieron en una cubeta llena de agua y se depositaron sobre rejillas 
de cobre recubiertas de carbono. 
7.2.7. Análisis térmico 
7.2.7.1. Termogravimetría (TGA) 
La TGA es una técnica en la que se mide la variación de peso que sufre una muestra al ser 
sometida a un determinado tratamiento térmico, el análisis puede realizarse a temperatura 
constante (isotérmico), observando la variación de peso con el tiempo, o analizando la variación 
de peso con la temperatura (dinámico), la muestra es calentada a una velocidad constante.  
Esta técnica se emplea en el presente proyecto para evaluar la estabilidad térmica de las muestras 
cargadas. Las muestras, aproximadamente 5 mg, se ensayaron en un analizador 
termogravimétrico Q50 de TA Instruments y bajo un flujo de nitrógeno seco. El ensayo se realizó 
de 50 oC a 600 oC con una velocidad de calentamiento de 10 oC /min. 
7.2.7.2. Calorimetría diferencial de barrido (DSC) 
Con esta técnica se pueden evaluar los cambios de estado y de estructura que experimenta una 
muestra mediante la observación de los cambios energéticos que se producen durante etapas de 
calentamiento o enfriamiento de la muestra. En el caso de los materiales poliméricos permite la 
determinación de la Tg, de la temperatura de fusión y de cristalización (Tc). En el presente 
proyecto dicho ensayo se ha realizado para determinar si estas propiedades se modificaban tras la 
adición de distintos porcentajes de carga y el efecto de la misma en procesos de cristalización.  
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El funcionamiento de esta técnica se basa en la comparación entre el comportamiento de la 
muestra y de una muestra de referencia cuando ambas son calentadas a una velocidad constante. 
Esta muestra de referencia se caracteriza por tener una capacidad calorífica bien definida y no 
efectuar ninguna transición térmica en el intervalo de temperaturas del análisis. Durante el 
proceso ambas muestras se mantienen a la misma temperatura, pero cuando la muestra efectúa 
una transición térmica se necesita incrementar o reducir (según si el proceso es endotérmico o 
exotérmico) el flujo de calor para mantenerla a la misma temperatura de la muestra. Midiendo la 
diferencia entre el flujo de calor de la referencia y el de la muestra se puede determinar cuándo 
se producen las transiciones térmicas y la magnitud de éstas. 
Los ensayos calorimétricos se realizaron en un calorímetro TA Instruments Q100 series. Se 
analizaron los nanocompuestos con distintas concentraciones de N757 y C25A (1.5%, 3% 6%) y la 
PLA puro a distintas velocidades de calentamiento (de 5 a 40o C/min), utilizando siempre 
aproximadamente 5 mg de muestra. Para las muestras cargadas con fármacos se realizaron tres  
barridos a 20 oC/min; un primer calentamiento para observar la probeta producida en el equipo 
de moldeo, un enfriamiento para observar el proceso de cristalización y un segundo 
calentamiento con el fin de observar las propiedades del polímero una vez se ha borrado la 
memoria térmica. El calibrado de los valores de entalpía y temperatura se llevó a cabo a partir de 
patrones de indio (Tf = 429.75 K, ΔHf = 3.267 kJ/mol). 
 
Figura 7-12. Calorímetro TA Instruments Q100  
 Tratamiento de datos “Análisis de Avrami”  
Para el estudio de la cinética de cristalización se analizan los datos de DSC empleando la ecuación 
de Avrami[68, 69]: 
𝜒(𝑡) = 1 − 𝑒𝑍(𝑡−𝑡0)
𝑛
 
 
Ecuación 7-3 
 
Donde Z es una constante que depende de la temperatura y n es el exponente de Avrami, el cual 
varía dependiendo del mecanismo de cristalización, es decir según el tipo de nucleación y la 
morfología de los cristales. Normalmente se suele emplear la constante normalizada 𝑘 = 𝑍
1
𝑛⁄  
para evaluar la constante global del proceso de cristalización que depende de dos factores la 
densidad de nucleación y la velocidad de crecimiento de los cristales.  
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Para la obtención de esta ecuación se sigue el siguiente proceso: 
 
1. Se obtiene el grado de cristalinidad a cada temperatura, 𝜒(𝑇), relacionando la entalpia 
de cristalización en un instante determinado con la total (Ecuación 7-4 
2. 4). Para ello se realiza una integración diferencial. 
3. Empleando la velocidad de calentamiento se convierte el grado de cristalinidad en 
función de la temperatura en el grado de cristalinidad  en función del tiempo, 𝜒(𝑡), 
mediante la ecuación; 
              Donde ß es la velocidad de calentamiento. 
4. Finalmente se representa log{− ln[1 − 𝜒(𝑡)]} frente al log (t-t0) y tras un ajuste lineal 
se obtienen los valores de  Z y n. Para el ajuste lineal se  tomaron los valores 
comprendidos entre 10 y 85%, puesto que la curva pierde su linealidad para valores 
altos y bajos debido a la dificultad para iniciar la cristalización y a la falta de espacio al 
final donde  predomina la cristalización secundaria.   
 
7.2.7.3. Estudio del crecimiento de las esferulitas  
En este ensayo se evalúa la velocidad de crecimiento de las esferulitas de las muestras cargadas 
con tal de determinar cómo afecta la incorporación de arcilla a la nucleación y al crecimiento de 
los cristales. El estudio se realiza mediante la observación del crecimiento de las esferulitas, 
midiendo el radio, al mantener la muestra a una temperatura determinada, es decir al efectuandp 
un estudio de cristalización isotérmico.  
La observación de las esferulitas se realiza mediante microscopia óptica, requiriéndose  para un 
correcta observación la preparación de films ultrafinos de aproximadamente 10 µm. Pare ello se 
efectúa el calentamiento de un pequeño fragmento de la probeta procesada entre dos cubres.  
Después se coloca la muestra en el equipo y se calienta hasta 180 oC, a 20 oC/min  y se mantiene la 
muestra a esta temperatura durante 5 min con tal de asegurar una correcta fusión de la muestra. 
Seguidamente se enfría la muestra a 80 oC/min bajo un flujo de nitrógeno líquido hasta la 
temperatura a la que se desea estudiar la cristalización y analizar el crecimiento de las esferulitas. 
El calentamiento y enfriamiento de las muestras se realiza con un controlador Linkam, el cual está 
dotado de un sistema de control de temperatura configurado por THMS 600 y conectado a LNP 
94, nitrógeno líquido. El estudio del crecimiento de las esferulitas se realiza recogiendo 
micrografías a distintos tiempos usando una cámara digital Zeiss AxioCam MRC5 montada en el 
𝜒(𝑇) =
∫ (𝑑𝐻𝑐 𝑑𝑇⁄ )𝑑𝑇
𝑇𝑐
𝑇0
∫ (𝑑𝐻𝑐 𝑑𝑇⁄ )𝑑𝑇
𝑇∝
𝑇0
 
Ecuación 7-4 
 
(t − t0) = (T − T0) β⁄  
Ecuación 7-5 
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microscopio de luz polarizada Zeiss Axioskop 40 Pol. Para determinar la nucleación, densidad de 
núcleos,  se cuenta el número de esferulitas en un área determinada de una micrografía 
representativa. En concreto, mediante esta metodología se han analizado las muestras de PLA y 
PLA/C25A con concentraciones de arcilla de 3% y 6 %  y a temperaturas de cristalización 
comprendidas entre 120 y 140 oC. 
7.2.8. Estudio del proceso de carga de micropiezas de PLA con fármacos.  
Tras determinar cualitativamente la existencia de fármacos en las matrices poliméricas mediante 
IR se procederá a la cuantificación de la cantidad de fármaco que se ha incorporado. Se evaluaran 
dos factores: 
 Homogeneidad: en concreto, se determinará si las 8 probetas obtenidas en una 
operación de micromoldeo presentan las mismas cargsa y si la distribución del fármaco 
es homogénea dentro de cada una de las micropiezas. 
  Cantidad: en este caso, se determinará la relación entre la cantidad de fármaco 
introducido en el equipo de moldeo y la cantidad real presente en las probetas. Puede 
ser que el fármaco no sea arrastrado por el polímero hacia las cavidades del molde y 
se quede en la cavidad de carga formando parte del material de desecho.  
Para la realización del ensayo se disuelven las probetas y se analiza mediante espectroscopia de 
absorción UV-visible la cantidad de fármaco presente en la disolución. Se ha empleado un 
espectrofotómetro SHIMADZU UV-3600 (Figura 7-13). La  técnica se basa en la absorción de 
energía a una longitud de onda (λ) determinada que presentan ciertos grupos, normalmente 
aromáticos o cromóforos, del compuesto químico estudiado. La absorción de energía, luz 
ultravioleta o visible según el caso, se produce cuando los electrones de una molécula son 
excitados, pasando un orbital de baja energía a otro de mayor energía. Cada compuesto presenta 
transiciones a unas longitudes de onda características que nos permiten determinar la presencia 
de éste en la muestra y al mismo tiempo cuantificar su concentración. En este caso se utiliza la ley 
de Lambert-Beer para relacionar la cantidad de energía absorbida, área del pico observado en el 
espectro, con la concentración del analito en la muestra.  
 
Figura 7-13. Espectrofotómetro SHIMADZU UV-3600 
 Procedimiento experimental 
Para cada fármaco y concentración se sigue el siguiente procedimiento: 
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1. Se secciona la probeta en tres partes: proximal (P; sección más cercana al canal de 
alimentación), media (M) y distal (D; sección más alejada del canal de alimentación), 
Figura 7-14,  y se coloca cada una en un tubo. 
2. Cada parte de la probeta se disuelve en 100 µl de cloroformo que son añadidos al 
correspondiente tubo.  
3. Después se añaden 5 ml de etanol para realizar la extracción del fármaco de la matriz 
polimérica disuelta ya que la PLA es insoluble en etanol. 
4. Antes de analizar las muestras con el espectrofotómetro, estas son centrifugadas a 
12000 rpm durante 20min para lograr una correcta separación de la PLA precipitada. 
5. Finalmente, se analizan las muestras empleando como referencia una cubeta 
conteniendo únicamente  etanol y se registran los datos de absorbancia a las λ 
características de cada fármaco: 259 nm para la CHX y 292 nm para el TCS. 
 
 
Figura 7-14. Representación esquemática de las secciones de las probetas moldeadas. 
Previamente se ha obtenido una recta de calibrado para relacionar el valor de absorbancia con la 
concentración del fármaco. Para la realización de la recta se preparan y analizan disoluciones de 
CHX y TCS en etanol de concentraciones conocidas. La Figura 7-15 muestra los espectros de las 
disoluciones etanol-TCS. 
 
Figura 7-15. Espectros y recta de calibrado correspondientes a las disoluciones de Triclosan® 
7.2.9. Liberación de los fármacos 
En este ensayo se analiza si el fármaco es capaz de difundirse a través de la probeta y liberarse en 
el medio. En caso afirmativo se estudia la velocidad a la cual se libera, el tiempo requerido para 
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alcanzar la concentración máxima y la cantidad de fármaco que puede ser liberado. Para la 
realización del ensayo se colocan las probetas en un medio de liberación seleccionado y se mide la 
concentración del fármaco en el medio en intervalos regulares de tiempo. Se ha seguido el 
siguiente procedimiento: 
1. Se introducen 10 ml del medio de liberación seleccionado en un tubo de ensayo. En 
concreto se han empleado  dos medios: Etanol (EtOH) absoluto y una mezcla de PBS y 
EtOH al 70%. 
2. Se coloca la probeta micromoldeada en el medio de liberación que se mantendrá en 
una estufa a 37oC y agitación constante de 80 rpm. 
3. Periódicamente se retira 1 ml del medio de liberación y se renueva con otro 1 ml del 
medio seleccionado. El proceso se realiza durante un tiempo máximo de 1 semana. 
4. Al  finalizar el ensayo se analiza la cantidad de fármaco que resta en el interior de la 
probeta. Para este análisis se sigue el procedimiento explicado en el apartado 7.2.8.  
5. Las muestras que se han ido recogiendo se analizan mediante espectroscopia UV con 
el equipo del apartado 7.2.8. 
El análisis se ha  realizado por triplicado con las probetas cargadas con un 3 % de TCS y CHX.  
7.2.10. Ensayos biológicos  
Los ensayos descritos a continuación se realizan con objeto de comprobar si los fármacos tras 
pasar por el equipo de micromoldeo siguen manteniendo su actividad biológica, es decir, 
determinar si los ultrasonidos pueden degradar el fármaco dando lugar a una pérdida de actividad 
significativa.  
Se ha evaluado la actividad antibacteriana mediante la utilización de medios de cultivos 
sembrados con bacterias (ap.7.1.4) en los que se introducen las correspondientes probetas. Para 
tal fin se han realizado dos ensayos: un ensayo cualitativo utilizando placas Petri sembradas con el 
medio de cultivo y un estudio cuantitativo en caldos de cultivo. El primer ensayo se realiza para 
comprobar que el fármaco presenta actividad biológica tras ser moldeado junto a la PLA, el 
segundo pretende cuantificar dicha actividad biológica.  
 Procedimiento experimental 
Placas Petri (Método de Kirby-Bauer):  
Para sembrar las placas Petri se emplea un medio de cultivo constituido por 10 g/L de extracto de 
levadura, 5 g/L de NaCl, y 16 g/L de peptona disueltos en agua destilada (pH 7.2), conteniendo 10 
g/L de agar bacteriológico. Tras esterilizar el medio en una autoclave a 121oC durante 15-20 
minutos, se vierten 15 mL del medio en placas Petri de 9 cm de diámetro dejando que solidifique 
a temperatura ambiente. Antes de ser sembrados se conservan en una cámara frigorífica a 4oC.  
Las bacterias se cultivan aeróbicamente hasta la fase exponencial en un medio de cultivo 
constituido por 10 g/L de extracto de levadura, 5 g/L de NaCl, y 16 g/L de peptona disueltos en 
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agua destilada (pH 7.2). Una vez las placas están listas y las bacterias han alcanzado el nivel 
deseado de crecimiento, se diluyen éstas hasta un 0.5 de turbidez en la escala de McFarland y se 
siembran, con la ayuda de un escobillón estéril, sobre la superficie del agar solidificado. La placa 
se divide en cuadrantes y se colocan 4 probetas: PLA sin carga, y con cargas del 1.5%, 3% y 6% 
(Figura 7-16). A las 24h se observa el halo de inhibición generado alrededor  por las probetas 
cargadas, la zona donde no han crecido bacterias. El estudio se realiza por triplicado para las dos 
bacterias y los dos fármacos seleccionados.   
 
Figura 7-16. Esquema para el ensayo cualitativo de la actividad antibacteriana. 
Caldo de cultivo: 
Este segundo estudio se realiza de forma parecida al ensayo de liberación. El proceso de cultivo es 
el mismo que en el apartado anterior hasta el momento en que se efectúa la dilución. Una vez 
diluidos los medios de cultivo no se siembran en el agar sino que a los mismos se añaden las 
probetas cargadas. Posteriormente, se recogen 100 µl cada cierto tiempo durante 48h, 
renovándose  siempre con medio nuevo. Para cuantificar la cantidad de bacterias de cada alícuota 
extraída se mide la turbidez del medio mediante un lector automático de microplacas EZ-READ 
400 (Biochrom). 
 
Figura 7-17. Equipo lector de microplacas EZ-READ 400 
Con este ensayo se puede monitorizar el crecimiento de las bacterias en función del tiempo. El 
ensayo se realiza por triplicado para las probetas: PLA-CHX 1,5 y 3%, PLA-TCS 3 y 6% y PLA sin 
carga como control positivo. 
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8. Discusión y resultados 
8.1. Determinación de las condiciones de moldeo  
En el presente apartado se describirá brevemente el proceso seguido para determinar las 
condiciones de moldeo. Como ya se explicó en apartados anteriores las condiciones de moldeo 
son críticas  y necesitan ser las adecuadas para un correcto moldeo de las piezas. Puesto que en 
anteriores trabajos ya se estudió la ventana de procesado de la PLA[1], el estudio de las diferentes 
condiciones queda fuera del alcance del proyecto. Únicamente nos centraremos en encontrar 
dichas condiciones con tal de asegurar el correcto moldeo de las piezas con fármacos y arcillas.  
El primer aspecto que se ha considerado ha sido la capacidad para producir un correcto llenado 
del molde. Para tal fin se ha realizado un barrido, variando fuerza y tiempo, midiendo la eficacia 
del llenado (según el número de probetas obtenidas). En la Tabla 8-1 se resumen las condiciones 
ensayadas y en la Figura 8-1 se muestran dos ejemplos.  
 
Figura 8-1. Ejemplo de piezas obtenidas del equipo de micromoldeo con eficacias de moldeo de 100% (a) y 
50%(b). 
Tras este primer ensayo se decide continuar con las probetas preparadas con fuerzas de 300 N y 
400 N. Al emplear superiores, 500N y 600N, el sonotrodo se sobrecarga o solo se moldea la 
mazarota. Esto es debido a que durante la etapa de compactación al ser la fuerza demasiado 
elevada la  muestra se compacta en exceso convirtiéndose en un bloque sólido el cual no deja 
vibrar al sonotrodo. Se descarta la utilización de una fuerza de 200N debido a su falta de 
repetitividad, ya que de las tres coladas realizadas únicamente se obtuvieron las 8 probetas 
completas en un caso. 
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Tabla 8-1.Eficacia de llenado para las distintas condiciones de moldeo ensayadas.  
Amplitud [µm] Fuerza [N] Tiempo [s] Eficacia del moldeoa 
24 
200 1.5 40% 
300 
1 100% 
1.2 100% 
3 100% 
400 
1 0% 
1.5 100% 
500 
1.5 -Ovl- 
2 0% 
600 
1.5 -Ovl- 
1 0% 
a Se evalúa según el número de las probetas obtenidas (p.e. un 100% serían 8 probetas completas moldeadas y una eficacia del 50% 
podrían ser 4 probetas completas o 8 semicompletas…). -Ovl- El sonotrodo se sobrecarga ya que su vibración se halla impedida. 
En la siguiente etapa se comprobó que durante el proceso de micromoldeo no se producía una 
degradación significativa por el efecto de los ultrasonidos. Para ello se han realizado ensayos de 
GPC (apartado 7.2.4), que han permitido determinar que el peso molecular del polímero no ha 
variado tras ser moldeado respecto a la muestra original, en nuestro caso la PLA en polvo, Figura 
8-2Tabla 8-2. 
 
Figura 8-2. GPC de las probetas de PLA para las distintas condiciones de moldeo ensayadas. (a) En función 
de la fuerza  y  (b) en función del tiempo. 
A diferencia de otros polímeros el peso molecular de la PLA se mantiene inalterable tanto si 
variamos la fuerza de moldeo como el tiempo de moldeo[70], aunque ya habían sido descartadas 
se han incorporado en este estudio las probetas procesadas a 200 N y 500 N. Como este ensayo 
no ha sido concluyente se ha procedido también al estudio de las propiedades mecánicas de las 
probetas moldeadas. Se han realizado ensayos de tracción (ap. 7.2.2) de las probetas moldeadas a 
300N y 1,2s y a 400N y 1,5s tal y como se muestra en la Figura 8-3. 
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Figura 8-3. Ensayos de tracción de probetas de PLA preparadas mediante micromoldeo bajo las condiciones 
de fuerza y tiempo indicadas.  
Aunque no hay grandes diferencias entre las probetas tras un estudio estadístico (ANNOVA) con 
todas las probetas ensayadas se concluyó que hay diferencias significativas en el módulo de 
Young. Es por ello que decidimos quedarnos con las probetas moldeadas a 300 N y 1,2 s que 
disponen de un módulo superior. Además desde un punto de vista económico puede ser más 
beneficioso el uso de una fuerza de moldeo menor. 
Finalmente, una vez escogidas las condiciones de moldeo, se comprueba la estructura química 
mediante FTIR (ap. 7.2.3) de la probeta de PLA y su morfología interna (p. ej. imperfecciones 
internas como cavitaciones o microfisuras) empleando  microscopia electrónica de barrido (SEM; 
ap. 7.2.5) 
Como podemos ver en la  Figura 8-4  los espectros de FTIR de la muestra sin procesar y de los 
distintos sectores de las piezas micromoldeadas son idénticos, confirmándose que no se han 
producido reacciones de degradación al menos en el límite de sensibilidad de la técnica.  
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Figura 8-4. FTIR de PLA antes y después de ser procesado. (P: proximal, M: media y D: distal) 
Como podemos ver en las imágenes de la Figura 8-5 las probetas obtenidas son prácticamente 
homogéneas sin cavitaciones significativas ni imperfecciones internas. 
 
Figura 8-5. Imágenes de SEM de las probetas de PLA procesadas a 300N y 1,2s. 
En conclusión, las condiciones óptimas de procesado escogidas y con las cuales se realizarán las 
distintas probetas de aquí en adelante son 24 µm, 300 N y 1,2 s. En la Tabla 8-2 se resumen las 
características de la PLA procesada bajo estas condiciones. 
Tabla 8-2. Propiedades de las probetas de PLA procesadas bajo las condiciones escogidas. 
Mn 
[g/mol] 
Mw 
[g/mol] 
PI 
[Mw/Mn] 
38.800±2000 72.200±6000 1,88 
   
Módulo de Young 
[Mpa] 
Tensión Max. 
[Mpa] 
Alargamiento Max. 
[%] 
1.540±127 94±13 9,15±1,4 
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8.2. Estudio de los nanocompuestos micromoldeados  
En el presente apartado se mostraran los resultados obtenidos en los distintos ensayos que 
conciernen a las probetas de PLA cargadas con arcillas. En concreto, estructura del 
nanocompuesto, estudio calorimétrico, velocidades de cristalización… Las nanocompuestos se 
han preparado a partir de las arcillas indicadas en el ap. 7.1.3, manteniendo una carga total del 
1,5, 3 y 6 % en masa.  
Para verificar la incorporación de las arcillas en la matriz polimérica se ha empleado FTIR; la banda 
característica del silicato corresponde a 1003-999 cm-1 la cual, aunque solapada a la banda de 
1044 cm-1 de la PLA,  está presente en todas las muestras cargadas con arcilla (Figura 8-6). 
Además se observa que la arcilla está repartida uniformemente en la probeta, con una pequeña 
diferencia entre la parte proximal y la distal. Lógicamente la parte más alejada está algo menos 
cargada debido al mayor recorrido pero ésta diferencia no es considerable. 
 
Figura 8-6. FTIR de probeta de PLA, probeta PLA/C25A 6% sección proximal y distal y arcilla C25A. 
Como podemos ver en la Figura 8-7(a) se pueden obtener piezas de PLA cargadas con arcillas 
órgano-modificadas, C-25A, sin apenas pérdida de peso molecular, únicamente las muestra 
cargada al 6% presenta una pequeña disminución en el peso molecular pero no es significativa. 
También se ha comprobado la estabilidad térmica de las muestras, la cual no se ve alterada al 
añadir arcillas a la matriz polimérica (Figura 8-7(b)).  Por lo tanto, queda demostrada la viabilidad 
de esta técnica para la obtención de piezas cargadas homogéneamente con arcillas sin apenas 
pérdida de peso molecular.  
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Figura 8-7. Estabilidad de muestras de PLA cargadas con la arcilla C25A: Cambios de peso molecular según 
medidas de GPC (a) y degradación térmica evaluada mediante TGA (b). 
En cuanto a las propiedades mecánicas, Figura 8-8, se puede observar que éstas no se ven 
afectadas por la adición de arcilla a la matriz polimérica. Lo único remarcable es la pequeña caída 
en la elongación máxima de la pieza cargada con un 6% de C25A, la cual está directamente 
relacionada con la pérdida de peso molecular que observamos anteriormente, Figura 8-7. 
 
Figura 8-8. Ensayos de tracción de probetas de PLA cargadas con las concentraciones indicadas de C25A. 
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8.2.1. Estructura de los nanocompuestos 
La PLA proveniente del equipo de micromoldeo es prácticamente amorfo, como podemos en la 
Figura 8-9 donde se representa el perfil de difracción de rayos X de la muestra moldeada sin 
arcillas añadidas. En el perfil predominan halos amorfos, marcados con asteriscos, y únicamente 
aparecen dos picos de Bragg de muy baja intensidad a 0,542 nm y 0,472 nm. Éstos se pueden 
atribuir a las reflexiones (200)+(110) y (203) correspondientes a la forma alfa (conformación 
helicoida 107) de la polilactida.
[71, 72] Los diagramas de las piezas cargadas con las diferentes 
arcillas, al 6%, junto con los correspondientes a  las arcillas se muestran en la Figura 8-10. 
Podemos concluir que las piezas presentan una estructura exfoliada (ap. 3.4.1) debido a la 
ausencia de picos de difracción asociados al espaciado interlaminar (001), flechas negras,  de las 
arcillas (ap. 7.2.6 ). En cambio sí podemos detectar los picos correspondientes a los espaciados 
intralaminares, marcados con flechas azules, confirmando la incorporación de las arcillas en la 
matriz polimérica. 
 
Figura 8-9. Perfil de difracción de rayos X de la PLA. 
 
Figura 8-10. Perfiles de difracción de rayos X de las probetas de PLA cargadas con distintas arcillas y de las 
respectivas arcillas. 
Micromoldeo por ultrasonidos de ácido poliláctico: Preparación de nanocompuestos y carga con fármacos           pág. 63 
 
Con tal de realizar un estudio más cualitativo de la morfología y la distribución de fases dentro de 
las piezas cargadas con arcillas se han realizado observaciones directas a partir de TEM (ap. 7.2.6) 
de secciones ultra-finas, Figura 8-11 y Figura 8-12. 
 
Figura 8-11. Imágenes obtenidas a partir de TEM de los nanocompuestos PLA/C25A 6%. 
Como podemos observar en las diversas imágenes ambas arcillas presentan una buena dispersión 
dentro de las matriz polimérica, repartiéndose homogéneamente dentro de ésta. Fijándonos en 
las imágenes de menor aumento (Figura 8-11 (a) y Figura 8-12(a)) vemos como las láminas del 
nanocompuesto se orientan en la dirección del flujo. En las imágenes de mayor aumento (Figura 
8-11 (b y c)) observamos una mezcla de morfologías, intercalada y exfoliada. Aunque la mayoría 
de las partículas de arcilla presentan una estructura exfoliada (círculos punteados). En algunas 
zonas la penetración de las cadenas poliméricas ha sido insuficiente, obteniendo una estructura 
intercalada. De todos modos estas zonas son agrupaciones de no más de 5 láminas con unos 
espaciados variables. Por ejemplo en la Figura 8-11 (b) se muestra una zona con láminas 
intercaladas con espaciados entre 3,37 a 5,70 nm, siendo estos espaciados superiores al de la 
arcilla C25A (1,94 nm), demostrando por tanto la obtención de una estructura intercalada.  
 
Figura 8-12. Imágenes obtenidas a partir de TEM de los nanocompuestos PLA/N757 6%. 
8.2.2. Influencia de las arcillas a la cristalización no isotérmica de la PLA. 
Como se ha demostrado en los apartados anteriores la técnica de moldeo por ultrasonidos es una 
técnica viable para la obtención de piezas de nanocompuestos de PLA/arcilla con una estructura 
exfoliada y sin que se produzca una degradación significativa. Además nuestras muestras son 
amorfas y cristalizan al calentar, cold crystallization, con lo cual se puede estudiar el efecto de las 
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arcillas en la cristalización partiendo de la distribución original del nanocompuesto, es decir sin 
efectuar una fusión previa del material que podría modificar la distribución. 
El análisis calorimétrico revela que hay diferencias significativas en el comportamiento del 
polímero original y las piezas cargadas con arcillas. El pico de cristalización  se desplaza hacia 
temperaturas más bajas al incrementar el contenido de arcilla (Figura 8-13 (a)). Además éste se 
vuelve más ancho lo que indica que el proceso de cristalización es más lento y complejo. De hecho 
en algunos barridos se puede observar como el pico de cristalización está formado por dos picos, 
flechas punteadas. Uno de menor temperatura, el cual no aparece en el barrido sin arcilla, que 
podemos relacionar con el efecto sobre la nucleación que produce la arcilla reduciendo el tiempo 
de inducción de la cristalización. Este efecto se observa claramente en el barrido de la muestra 
cargada con N757 donde solo está presente el pico de baja temperatura, el relacionado con la 
nucleación. Como vemos en la Figura 8-13 (b), flechas rojas, las muestras cargadas con arcillas 
órgano-modificadas, C25A, presentan un pico de cristalización ancho que es la suma de los dos 
picos de cristalización, el de baja temperatura debido al efecto nucleante de la arcilla y el de alta 
temperatura propio de la PLA.  
 
Figura 8-13. Curvas calorimétricas del primer calentamiento (20 
o
C/min) de la PLA de referencia y de los   
nanocompuestos: (a) Comparación al variar la cargas de la arcilla C25A y (b) Comparación entre 
nanocompuestos de distintas arcillas con una carga constante de 3%.  
La fusión también varía al agregar arcillas al polímero. Como podemos observar en la Figura 8-13 
el pico de fusión es doble en el barrido de la muestra de PLA mientras que en el caso de las 
muestras con arcilla el pico de menor temperatura se aprecia únicamente como un hombro, 
flecha azul. Dicho pico, el de menor temperatura, representa la fusión de una población de 
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lamelas de menor grosor y, puesto que éste no aparece en la muestras con arcilla, se deduce que 
las lamelas de menor grosor recristalizan mejor durante el propio barrido de calentamiento 
cuando la arcillas se halla presente. Además en la Figura 8-14 (a), flechas rojas, observamos como 
el pico de menor temperatura se realza al incrementar la velocidad de calentamiento debido a 
que se dificulta la reorganización de las lamelas.  
Con tal de realizar un análisis más cuantitativo se procede a aplicar la ecuación de Avrami 
(Ecuación 7-2). Para ello se realizan barridos de las muestras de PLA, PLA/C25A y PLA/N757 
(ambas cargadas al 3%) a diferentes velocidades de calentamiento. En los tres casos la tendencia 
es la misma al incrementar dicha velocidad el pico de cristalización se desplaza a temperaturas 
mayores y se hace más ancho como puede observarse claramente en la Figura 8-14 para la PLA y 
la PLA/C25A. Además si nos fijamos en los barridos de las muestras cargadas con C25A, Figura 
8-14(b), vemos como hay un proceso exotérmico de reorganización claramente diferenciado en 
los barridos realizados a bajas velocidades, 5 y 10oC/min, mientras que este proceso se solapa con 
la cristalización a altas velocidades de calentamiento.  
 
Figura 8-14. Curvas calorimétricas del primer calentamiento realizado a diferentes velocidades de (a) PLA y 
(b) PLA/C25A 3%. 
Para realizar el análisis de Avrami[68, 69] se seguirá el proceso descrito en el apartado 7.2.7.2. En 
Figura 8-15 se muestran los gráficos del ajuste lineal de la ecuación y  de la evolución del grado de 
cristalinidad a las distintas velocidades de calentamiento ensayadas para la muestra PLA/C25A 
3%. 
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Figura 8-15. (a) Grado de cristalinidad en función del tiempo para la cristalización no isotérmica de la   
micropiezas de PLA/C25A 3% a las velocidades de calentamiento indicadas. (b) Representación del ajuste 
lineal según la ecuación de Avrami de la cristalización no isotérmica del nanocompuesto PLA/C25A 3% a las  
velocidades de calentamiento indicadas. 
. 
Los parámetros cinéticos obtenidos a partir del análisis de Avrami se presentan en la Tabla 8-3. 
Como era de esperar, la constante normalizada, k, aumenta al incrementar la velocidad de 
calentamiento y varía según el tipo de arcilla empleada. En la muestra PLA/N757 la cristalización 
global es más rápida y en consecuencia se obtiene una constante normalizada más elevada. Los 
valores obtenidos reflejan la información cualitativa anteriormente descrita a partir de las curvas 
de DSC, evidenciando una mejora en el proceso de nucleación. Por lo contrario, para las piezas 
cargadas con C25A se observa una velocidad de cristalización global menor. Aunque dicha arcilla 
favorezca el inicio de la cristalización, produce pocos núcleos activos y el proceso global de 
cristalización se ralentiza.  
 
Tabla 8-3. Parámetros cinéticos de la cristalización no isotérmica obtenidos a partir del análisis de Avrami. 
 
PLA PLA/C25A 3% PLA/N757 3% 
ß 
[
o
C/min] 
Z  [s
-n
] n k  [s
-1
] Z  [s
-n
] n k  [s
-1
] Z  [s
-n
] n k  [s
-1
] 
5 4,60 x 10-10 4,15 5,59 x 10-3 2,85 x 10-8 3,23 4,65 x 10-3 1,03 x 10-8 3,45 4,81 x 10-3 
10 6,82 x 10-10 4,38 8,10 x 10-3 2,61 x 10-7 3,10 7,46 x 10-3 5,91 x 10-7 3,11 9,94 x 10-3 
20 5,05 x 10-9 4,33 12,14 x 10-3 5,32 x 10-6 2,78 12,67 x 10-3 1,04 x 10-6 3,41 17,73 x 10-3 
30 4,60 x 10-8 4,22 17,33 x 10-3 1,44 x 10-5 2,69 15,97 x 10-3 3,30 x 10-6 3,31 22,06 x 10-3 
40 9,74 x 10-7 3,64 22,38 x 10-3 5,77 x 10-6 3,12 20,95 x 10-3 2,44 x 10-6 3,50 25,03 x 10-3 
 
El exponente de Avrami decrece al introducir arcillas en la matriz polimérica, 2,68-3,23 y 3,11-3,50 
para las muestras cargadas con C25A y N757 respectivamente, respecto a los valores obtenidos 
para la PLA sin carga, 3,64-4,38 (Tabla 8-3). Esta observación refleja que el crecimiento de los 
cristales sufre ciertos impedimentos geométricos debidos a un nanoconfinamiento y que la 
nucleación es heterogénea. De todas formas hay que tener en cuenta que el ajuste de Avrami 
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para cristalizaciones no-isotermicas  da lugar exponentes que tienen más sentido matemático que 
físico.  
8.2.3. Cinética de cristalización isotérmica de los nanocompuestos PLA/C25A 
La incorporación de arcillas en la matriz polimérica afecta claramente a la cristalización de la PLA 
desde el estado fundido.  Es por ello que se ha decido realizar otro estudio de cristalización, los 
resultados del cual se resumen en el presente apartado. En este caso se ha evaluado como afecta 
la arcilla órgano-modificada C25A a la cristalización isotérmica realizada desde el fundido.  
Los picos de cristalización se vuelven más anchos al incrementar la temperatura de cristalización, 
y se desplazan hacia tiempos mayores al incorporar C25A en la matriz, Figura 8-16. Con lo que 
podemos concluir, igual que en el apartado anterior, que la velocidad de cristalización global 
disminuye con el contenido de arcilla C25A. Pero la cristalización depende de dos procesos: 
nucleación y velocidad de crecimiento de las esferulitas. Como a partir del análisis térmico de  DSC 
no podemos diferenciar los dos procesos se ha realizado un estudio del proceso de cristalización 
mediante microscopía óptica tal y como se ha descrito en el apartado 7.2.7.3. 
 
Figura 8-16. Picos exotérmicos de las cristalizaciones isotérmicas realizadas a 120 
o
C y 130 
o
C mediante DSC 
de las micropiezas de PLA y PLA cargada con C25A al 3 y 6%. 
Como podemos ver, Figura 8-17, en todos los casos el tamaño de la esferulita aumenta 
linealmente con el tiempo, lo que nos indica la ausencia de impedimentos por parte de la arcilla al 
transporte de las cadenas de polímero. Por lo tanto, las láminas de arcilla exfoliada parece que se 
incluyen dentro de las esferulitas durante crecimiento. 
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Figura 8-17. a) Representación de la variación del radio de las esferulitas de PLA con y sin arcilla con el 
tiempo de cristalización a distintas temperaturas. b) Micrografías de esferulitas de PLA y 
PLA/C25A 6% a distintos tiempos de cristalización a 120
o
C. 
Para las tres muestras estudiadas (PLA, PLA/C25A 3% y PLA/C25A 6%), la velocidad de crecimiento 
de las esferulitas varía con la temperatura de cristalización definiendo una curva típica en forma 
de campana con una velocidad máxima cercana a 130 oC. La Figura 8-18(a) muestra claramente 
como la velocidad de crecimiento aumenta proporcionalmente con la incorporación de C25A a la 
matriz. Este resultado no es el esperado según estudios previos,[73] en los cuales el crecimiento de 
los cristales suele ser menor cuando se incorporan arcillas exfoliadas debido a una ralentización 
de la difusión molecular. El comportamiento peculiar que se ha observado puede explicarse 
suponiendo que, al estar las láminas muy bien distribuidas en el interior de la esferulita en 
crecimiento, se puede suponer que las nuevas interacciones que se establecen entre el polímero y 
la arcilla puedan  favorecer la deposición de las cadenas de PLA en la superficie del cristal en 
crecimiento. De esta forma la velocidad  de crecimiento de los cristales se incrementa y la 
constante de nucleación secundaria decrece. Dicha teoría podría ser revocada si el aumento de la 
velocidad fuera debido a un decremento del peso molecular de las muestras cargadas si la 
presencia de arcillas favoreciera la degradación del polímero. Con tal de descartar esta hipótesis 
se ha realizado un GPC de la muestra cristalizada a 130 oC, Figura 8-19, el cual demuestra 
inequívocamente  la ausencia de degradación. 
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Figura 8-18. (a) Variación de la velocidad de crecimiento de las esferulitas “G” y (b) de la densidad de 
nucleacion en función de la temperatura de cristalización isotérmica.  
 
Figura 8-19. GPC de las muestras de PLA (negro), PLA/C25A 6% (rojo) y PLA/C25A 6% después de una 
cristalización isotérmica a 130 
o
C (azul). 
Centrándonos ahora en la nucleación, la Figura 8-18(b) presenta tres curvas típicas en las cuales la 
nucleación decrece exponencialmente al aumentar la temperatura de cristalización. Pero lo más 
interesante es el hecho de que la densidad de nucleación disminuye al aumentar el porcentaje de 
arcilla, es decir  las arcillas exfoliadas producen un efecto claramente antinucleante. Como se 
observa en la Figura 8-20 los diámetros de las esferulitas  cuando éstas llegan a colapsarse son 
mayores al aumentar el contenido de arcilla, reflejando claramente una disminución de la 
nucleación. Este efecto antinucleante podría ser justificado si consideramos una posible 
inactivación de las heterogeneidades presentes en la PLA al migrar las mismas hacia las partículas  
de C25A.   En cuanto a las propiedades físicas de las esferulitas, puede indicarse que éstas 
presentan siempre una birrefringencia negativa según se puede determinar por la  posición de los 
brazos azules y amarillos en la Figura 8-20, y una morfología fibrilar.  
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Figura 8-20. Micrografías obtenidas mediante microscopia óptica de las esferulitas cristalizadas a 125
o
C y 
135
o
C para las muestras de PLA, PLA/C25A 3% y PLA/C25A 3%. 
En resumen, aunque el crecimiento de las esferulitas se ve favorecido por la presencia de arcillas 
éstas producen un efecto antinucleante que es más importante y da lugar a una disminución de la 
velocidad global de cristalización. Este estudio vuelve a confirmar la inexistencia de una tendencia 
común sobre el efecto de las nanopartículas en la cristalización del polímero. Por ejemplo, 
normalmente se asume que los nanocompuestos con una estructura intercalada presentan una 
mayor nucleación, una menor velocidad de crecimiento cristalino y un aumento en la velocidad 
global de cristalización.[74] Mientras que los nanocompuestos de naturaleza exfoliada suelen dar 
lugar a una menor velocidad de crecimiento cristalino, una menor nucleación y por tanto una 
disminución en la velocidad global de cristalización.  
8.3. Estudio de micropiezas cargadas con fármacos. 
En esta segunda parte del proyecto se presentan los resultados obtenidos al cargar  PLA con 
fármacos. Como se explicó anteriormente se han cargado las probetas con dos antibacterianos: 
Clorhexidina® (CHX)  y Triclosan ® (TCS)  (ap. 7.1.2); siguiendo el proceso descrito en el apartado 
7.2.1.  
Primero, se ha analizado mediante FTIR y GPC cómo afecta la incorporación del fármaco a la 
matriz polimérica. En la Figura 8-21 vemos como el espectro de la PLA cargada con fármacos no 
presenta variaciones respecto al polímero puro más allá de las bandas características del fármaco 
incorporado; por lo que podemos concluir que la incorporación de este no da lugar a reacciones 
que puedan afectar a la estructura química de la PLA. Además, si nos fijamos en las probetas 
cargadas con CHX,  se observa claramente como las dos bandas típicas de los gupos biguanidas, 
1640 cm-1 y 1530 cm-1, aumentan de intensidad  al incrementar la concentración de CHX en la 
probeta. Por el contrario, en los espectros de PLA-TCS no es posible identificar las bandas típicas 
del TCS con tanta claridad.  
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Figura 8-21. Espectros FTIR de las probetas cargadas con CHX (a) y TCS (b).  
El peso molecular de la matriz de PLA no se ve afectada por la incorporación de TCS. Como 
podemos ver en la Figura 8-22(a), los cromatogramas de la PLA y de la PLA-TCS 6% son 
prácticamente idénticos. En cambio la matriz cargada con CHX presenta una caída del peso 
molecular proporcional a la cantidad de CHX cargada (Figura 8-22(b)), llegando casi a la mitad de 
su valor inicial cuando se carga con un 6%. Al calentar la PLA en el equipo de moldeo junto con un 
compuesto de naturaleza básica, la clorhexidina, se favorece la ruptura del enlace éster 
acelerando bruscamente la degradación del polímero. Para colaborarlo se realizó un GPC de una 
muestra PLA-CHX 6% calentada hasta su fusión, curva punteada de la Figura 8-22(b). Como 
podemos ver esta muestra está claramente más degradada que el resto, confirmando que la 
matriz se degrada al ser calentada en un medio básico.[75, 76]  
 
Figura 8-22. Curvas de GPC de las micropiezas cargadas con fármacos (a) y para distintas concentraciones de 
CHX (b) 
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Atendiendo a los valores mostrados en la Tabla 8-4 podemos concluir que para una carga de CHX 
igual o inferior a 1.5% la degradación de la matriz  polimérica es negligible, 5%, mientras que para 
valores de carga superiores el polímero sufre una considerable pérdida de peso.  
 
Tabla 8-4. Pesos moleculares de las micropiezas cargadas con fármacos. 
 Mn 
[g/mol] 
Mw  
[g/mol] 
PD 
[Mw/Mn] 
% Pérdida de 
peso moleculara 
PLA polvo 43.000 69.100 1,64  
PLA probeta 38.800 72.200 1,88  
PLA-TCS 6% 40.100 73.800 1,96 0% 
PLA-CHX 1,5% 35.800 68.700 1,91 5% 
PLA-CHX 3% 28.500 56.000 1,96 22% 
PLA-CHX 6% 14.500 32.800 2,26 55% 
PLA-CHX 6%b 6.800 23.400 3,43 68% 
a Se evalúa como la diferencia del peso molecular de la muestra respecto al peso molecular de la probeta de PLA 
entre el peso molecular de la probeta de PLA. ((Mw PLA-Mw)/ Mw PLA) 
b Probeta de PLA-CHX 6% calentada hasta su fusión. 
Puesto que las propiedades mecánicas, sobre todo el alargamiento máximo que puede 
experimentar la probeta, están directamente ligadas con el peso molecular del polímero los 
resultados presentados en la Figura 8-23 siguen la misma tendencia que los obtenidos en los 
ensayos de GPC.  Las propiedades mecánicas de las probetas de PLA no se ven afectadas con la 
carga de TCS mientras que las probetas PLA-CHX sufren una pérdida de dichas propiedades. Por 
debajo de un 2% de carga las propiedades de las probetas cargadas con CHX no se ven demasiado 
afectadas, pero a mayores porcentajes tanto el módulo como el alargamiento caen bruscamente.  
El alargamiento máximo decrece desde un 9% hasta un 4% y el módulo de Young decrece desde 
1500 a 1150 MPa al incorporar un 6% de CHX al PLA. Los resultados obtenidos nos indican que es 
muy importante efectuar un balance entre las propiedades mecánicas necesarias y la carga de 
CHX que se desea emplear, recomendando no usar más de un 2% si se desean conservar las 
propiedades iniciales. 
 
Figura 8-23. Propiedades mecánicas en función de la carga de fármaco obtenidas a partir de ensayos de 
tensión-deformación. Módulo de Young (azul) y alargamiento máximo (negro).  
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8.3.1. Estudio calorimétrico de las piezas cargadas con CHX y TCS 
En el presente apartado se resumen los resultados obtenidos a partir de los ensayos de DSC y 
TGA. En el primer caso se estudia el efecto de la incorporación del fármaco en la cristalización y 
fusión de la PLA. Cómo ya se explicó en el ap.7.2.7.2 se realizan dos barridos de calentamiento a 
20 oC/min de las muestras PLA, PLA-CHX 3%, PLA-CHX 6% y PLA-TCS-6%. En Figura 8-24 se 
muestran las curvas obtenidas en el primer barrido. 
,  
Figura 8-24.Curvas de DSC del primer calentamiento (20 
o
C/min) de las micropiezas cargadas con distintas  
concentraciones de CHX y TCS. 
Comparando las curvas de las muestras cargadas con un 6% de TCS o CHX vemos como el proceso 
de cristalización se ve claramente afectado por la adición de elementos ajenos al polímero. Las 
probetas cargadas sufren un efecto parecido al que se vio con la incorporación de arcillas a la 
matriz, ap. 8.2.1. Aunque en este caso los picos de cristalización no se desplazan, flecha azul, sí 
que se ensanchan claramente como consecuencia del solapamiento de dos picos, uno alrededor 
de 110 oC, línea punteada negra, propio de la PLA y un segundo pico alrededor de 105 oC, línea 
punteada gris, debido al efecto nucleante del fármaco. Este pico adicional se acentúa al aumentar 
la carga del fármaco como se desprende de la comparación entre las muestras cargadas con un 
3% o un 6% de CHX y como sería de esperar si se debiese a un efecto nucleante. 
En cuanto  a la fusión, se observa como el doble pico característico de la PLA desaparece en todas 
las muestras cargadas, en menor grado para la muestra de CHX al 3% en la que aún se intuye el 
pico de fusión de menor temperatura (flecha roja). Parece desprenderse que el proceso de 
recristalización durante el calentamiento se favorece al incorporar el fármaco debido al menor 
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grado de perfección de los cristales iniciales. Observando el segundo calentamiento de la muestra 
PLA-CHX 6%, Figura 8-25, vemos como el pico de fusión se ha desplazado de 167 oC a 157 oC, lo 
cual puede explicarse por el efecto ya explicado de la degradación experimentada por el polímero 
al efectuar un calentamiento hasta la fusión en presencia de CHX.  Es importante remarcar que en 
la curva de la muestra PLA-CHX 3% el pico de fusión no se desplaza significativamente por lo que 
puede considerarse que la muestra aún es térmicamente estable.  
 
Figura 8-25. Curvas de DSC del segundo calentamiento (20 
o
C/min) de las micropiezas cargadas con distintas  
concentraciones de CHX y TCS. 
Los ensayos termogravimétricos, Figura 8-26, indican una disminución de la temperatura a la que 
se inicia la degradación (desde 300 a 200 oC) al incorporarse un porcentaje apreciable de TCS o 
CHX. La interpretación es compleja ya que todos los ensayos efectuados nos indican que la CHX 
disminuye la estabilidad térmica tal y como se observa en los ensayos de TGA, pero no es así para 
el TCS. Si observamos más detenidamente las curvas termogravimétricas podemos sin embargo 
apreciar como la pérdida de peso asociada a la matriz de PLA parece incluso desplazarse a 
temperaturas mayores por lo que la pequeña degradación observada alrededor de 200-300 oC 
pudiera deberse a una degradación del fármaco incorporado. Además parece que las muestras 
cargadas presentan una pérdida de peso menos aguda que podría ser debida a que los residuos 
formados en la degradación de los fármacos neutralizan en parte la degradación de la PLA 
ralentizando el proceso.  
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Figura 8-26. Termogravimetría de las micropiezas de PLA y PLA cargadas con un 6% de los respectivos 
fármacos. 
8.3.2. Liberación de los fármacos 
Previamente, al estudio de liberación de los fármacos, se realizó la cuantificación de la carga de 
los fármacos en las micropiezas de PLA. Esta cuantificación fue realizada con dos finalidades: 1) 
establecer la cantidad máxima de TCS y CHX que pueden encapsularse y cargarse  en las probetas, 
y 2) determinar si la distribución del fármaco a lo largo de la probeta es homogénea.  Para este 
estudio, las micropiezas fueron evaluadas de acuerdo a la metodología descrita en el apartado 
7.2.8.  
En la Figura 8.27 se muestra la relación entre el contenido de los fármacos en las micropiezas en 
función de la cantidad de fármaco en la alimentación. Así, esta relación corresponde a la 
incorporación o encapsulación de fármaco en la micropieza, y sería definida por la ecuación: 
%FármacoIncorporado  =  
mg FármacoIncorporado
mg Fármacototal
 × 100 Ecuación 8-1 
Donde, el fármaco incorporado corresponde al fármaco contenido en la micropieza, y el fármaco 
total corresponde al fármaco en la alimentación. Para ambos fármacos esta relación puede ser 
representada con un modelo lineal, correspondiendo el porcentaje del fármaco incorporado a la 
pendiente de la recta. Así, se puede establecer que los porcentajes de TCS y CHX incorporados 
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correspondieron al 94% y 82%, respectivamente (Fig 8-27a y b). El fármaco no incorporada en las 
micropiezas fue recuperada del material retenido en el canal de inyección junto al resto de 
material de desecho (mazarota). 
Por otro lado, el fármaco cargado fue calculado de acuerdo a la siguiente ecuación:   
% Fármaco cargadomicropieza =  
mg FármacoIncorporado
mg Micropiezatotal
 × 100 Ecuación 8-2 
Donde, se relaciona la masa del fármaco incorporada en la micropieza con la masa total de la 
micropieza, la cual corresponde a la masa del polímero más la masa del fármaco. Finalmente, se 
deduce que para obtener una micropieza con una determinada concentración final de fármaco es 
necesario añadir un determinado exceso en la alimentación.   
 
Figura 8-27. Distribución de la carga de triclosan (a) y clorhexidina (b) en las diferentes secciones de las 
micropiezas de PLA. 
Adicionalmente, en la Figura 8-27 se muestran los resultados sobre la distribución de los fármacos 
incorporados  en las micropiezas. Claramente se observa (Figura 8-27) que la distribución del TCS 
y CHX en cada una de las secciones de las micropiezas tienen  el mismo porcentaje en  peso. Así, la 
conclusión que se obtiene de estos resultados es que el TCS y CHX se distribuyen de forma 
homogénea en toda la micropieza.  
La liberación del TCS y CHX, Figura 8-28, desde las  micropiezas  cargadas fue  inicialmente 
realizada en  disolución de buffer fosfato salino (pH 7,2) suplementado con 70 %-vol de etanol 
absoluto (PBS-EtOH70%), esta disolución emula las condiciones de hidrofobicidad del suero 
sanguíneo (Zurita et al.). Sin embargo, se observó que solo cerca del 45% del TCS y el 40% de la 
CHX cargada en las micropiezas fue liberado en PBS-EtOH70%.  Por este motivo, se realizaron 
otros experimentos de liberación de los fármacos cargados en etanol absoluto, donde se alcanzó 
una liberación promedio el 85% y 75% del TCS y CHX, respectivamente.  Así, este incremento en la 
liberación en medio de etanol absoluto puede ser debido al incremento del carácter hidrofóbico 
del medio, además del efecto de hinchamiento que produce el etanol sobre la matriz de PLA y 
como consecuencia facilita la difusión del fármaco desde las micropiezas al medio de liberación.  
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En este sentido, la fabricación de micropiezas porosas (p.e., incorporando agentes porógenos) 
podría ser una estrategia a seguir para conseguir micropiezas que permitan una mayor liberación 
de los fármacos cargados en las matrices  de PLA ya que las probetas micromoldeadas son 
demasiado compactas.   
 
Figura 8-28. Curvas de liberación en etanol absoluto (líneas solidas) y en PBS-Etanol70% (líneas punteadas) 
de las micropiezas cargadas al 3%-wt con TCS y CHX. 
El análisis  de la liberación en función del tiempo es un aspecto de interés cuando se quiere 
establecer si la liberación del fármaco ocurre de  forma rápida o prolongada. En forma general, se 
puede observar en la Figura 8-28 que tanto TCS y CHX tiene una liberación inicial rápida hasta las 
primeras 24 h donde alcanzan un punto de inflexión  que corresponde a una liberación del 
fármaco cargada cercana al 20% y 50% en los medios de PBS-EtOH70% y Etanol absoluto, 
respectivamente. A partir de este punto de inflexión ocurre una liberación lenta y prolongada que 
se extiende hasta los 6-7 días de liberación para alcanzar los máximos valores de liberación (40% 
en PBS-EtOH70%, y de 80% en etanol absoluto). En este sentido, las micropiezas cargadas con TCS 
y CHX pueden ser consideradas como dispositivos para la liberación prolongada de fármacos.  
8.3.3. Actividad antimicrobiana de las micropiezas de PLA cargadas con TCS y 
CHX 
Finalmente, se realizó el estudio de la actividad biológica de los fármacos incorporados en las 
matrices micromoldeadas, según el procedimiento descrito en el apartado 7.2.10. En la Figura 
8-29 se observan las imágenes de las placas sembradas con E. coli y S. epidermidis  donde se han 
depositado las micropiezas de PLA cargadas con diferentes concentraciones de TCS y CHX. 
Después de 24h de incubación a 37 ºC  se puede observar claramente que alrededor de las 
micropiezas cargadas con TCS y CHX se formaron halos de inhibición. Esta inhibición del 
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crecimiento bacteriano alrededor de las probetas indica que el TCS y CHX cargada en las probetas 
mantienen sus respectivas actividades antibacterianas. En este sentido, se puede indicar que los 
ultrasonidos usados para el moldeado de las micropiezas de PLA no afectan negativamente a las 
propiedades antibacterianas del TCS y CHX.   
 
Figura 8-29. Formación de halos de inhibición del crecimiento bacteriano alrededor de las micropiezas 
cargadas con diferentes concentraciones de TCS y CHX. 
La formación de los halos de inhibición bacteriana indicar que la difusión ocurre de forma radial 
desde la probeta y que los halos de inhibición antibacteriana para las micropiezas cargadas con 
TCS fueron de mayor tamaño que los producidos con las micropiezas cargadas con CHX. Por otro 
lado, este ensayo de inhibición del crecimiento bacteriano es un ensayo cualitativo. Por ello, el 
tamaño de los halos no permite diferenciar las probetas cargadas con diferentes  concentraciones 
de TCS o CHX. Sin embargo, se puede observar que la bacteria Staphylococcus epidermidis es más 
sensible a la acción de ambos antimicrobianos en comparación a la bacteria Escherichia coli. 
En la Figura 8-30 se muestra de manera cuantitativa la inhibición del crecimiento bacteriano. 
Tanto el crecimiento de Escherichia coli y Staphylococcus epidermidis fue inhibido en presencia de 
las micropiezas cargadas con TCS y CHX. Durante las primeras horas de cultivo la inhibición fue 
completa, hasta aproximadamente las 12 h-15 h de cultivo cuando se inicia la fase log, a 
diferencia del control que inicia su fase log a las 5 h de cultivo. A las 24 h de cultivo las bacterias en 
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presencia de las micropiezas cargadas alcanzan un crecimiento alrededor del 10% y lo duplican a 
las 48h de cultivo. Mientras que el control a las 24h alcanzó cerca del 90% del crecimiento y a las 
48 h se encuentran en fase estacionaria de crecimiento máximo (cerca del 100%). 
 
Figura 8-30. Crecimiento bacteriano en presencia de las micropiezas de PLA cargadas con TCS y CHX al 3%.             
(a) Sthaphylococcus epidermidis y (b). Escherichia coli. 
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9. Conclusiones 
La conclusión principal  a la que se ha llegado tras la realización del presente proyecto es haber 
demostrado que el  moldeo por ultrasonidos es una técnica viable para la producción de 
nanocompuestos de naturaleza exfoliada a partir de arcillas y para la obtención de micropiezas de 
polímero cargadas con fármacos.  
El proceso de micromoldeado mediante ultrasonidos permite preparar nanocompuestos 
exfoliados, lo cual presenta una gran ventaja frente a otras técnicas (p.e., moldeado térmico, 
solvent-casting, etc.) ya que permite la obtención del nanocompuesto directamente durante su 
micromoldeado.  Aunque no se han observado mejoras en las propiedades mecánicas sí que se ha 
visto un efecto en las propiedades calorimétricas. La incorporación de arcillas en la matriz 
polimérica permite iniciar antes el proceso de cristalización al reducir el tiempo de inducción. En el 
caso de la arcilla no modificada, N757, la velocidad de cristalización global fue más rápida 
respecto al polímero puro, pero en las arcillas órgano-modificas como la C25A, el proceso global 
se ralentizó. El estudio detallado del proceso de cristalización mediante microscopía óptica 
permitió detectar un comportamiento peculiar para los nanocompuestos de PLA y C25. En éstos la 
velocidad de crecimiento de las esferulitas fue favorecida al incorporar la arcilla sin embargo,  las 
arcillas órgano-modificadas produjeron un efecto anti-nucleante, que fue evidenciado por un 
menor número de núcleos de cristalización. Éste último efecto predomina y es el responsable de 
la reducción de la velocidad global de cristalización. 
Las micropiezas de PLA cargadas con los antimicrobianos TCS y CHX fueron moldeadas sin 
problemas mediante el equipo de moldeo por ultrasonidos. Solo al moldear las micropiezas con 
una concentración elevada de CHX (2-3%) se favoreció una degradación del PLA que se reflejó en 
una ligera pérdida de sus propiedades mecánicas. Este efecto fue reproducido al calentar 
probetas de PLA con 6% de CHX, lo cual sugiere que se trata de un efecto térmico basado en la 
interacción entre el PLA y la CHX. La incorporación de los fármacos en las micropiezas 
correspondió en promedio al 85% del fármaco introducido en la alimentación, siendo su 
distribución homogénea en toda la micropieza.  Finalmente, ambos fármacos  tiene una lenta 
liberación desde las matrices, lo cual favorece su liberación prolongada. Asimismo, se puede 
indicar que tanto el TCS como la CHX mantienen su actividad antibacteriana tras ser conformadas 
las micropiezas mediante la aplicación de ultrasonidos.   
Por último, se podría precisar que el proceso de micromoldeado mediante ultrasonidos puede ser 
considerado un gran avance en la conformación de polímeros y nanocompuestos. 
Industrialmente, este micromoldeo permitiría la producción en serie de micropiezas de plástico 
cargadas con fármacos o con arcillas, únicamente se requeriría  introducir algunas modificaciones 
en el equipo de ultrasonidos, como puede ser añadir una tolva y/o molino  para realizar la mezcla 
polímero/fármaco o arcilla, y añadir un sistema de alimentación automatizado para realizar una 
carga dosificada de las mezclas. 
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10. Estudio de sostenibilidad del proyecto 
10.1. Evaluación del impacto ambiental y de la salud (EIAS) y social 
El material base empleado en este PFC ha sido el polímero PLA, el cual según la Directiva 
67/548/CEE no es nocivo. Además este polímero es biodegradable por lo tanto no produce 
residuos a largo plazo. El posible impacto ambiental derivado del uso de este polímero podría 
estar referido al proceso de su obtención donde se generan residuos propios de la fermentación y 
polimerización del PLA. Sin embargo, este origen biológico (fuentes renovables)  minimiza el 
impacto ambiental en comparación a su obtención a partir de  fuentes derivadas del petróleo 
(Tabla 10-1). Por otro lado, puesto que la obtención y polimerización del polímero PLA queda 
fuera del alcance de este PFC, el impacto ambiental de estos procesos no se cuantificaría dentro 
del impacto ambiental del proyecto. En cuanto al equipo de moldeo por ultrasonidos no produce 
contaminación acústica ni un impacto ambiental negativo más que el derivado del consumo 
eléctrico del equipo. Y en comparación con otros equipos de micromoldeo consume menos 
energía y produce una menor cantidad de material de desecho minimizando el impacto ambiental 
derivado del uso de dicho equipo. Siempre que se trabaje con el equipo de micromoldeo o se 
manipule cualquier sustancia se deberá emplear los pertinentes EPIs (guantes, gafas, bata de 
laboratorio).   
 
Tabla 10-1. Comparativa de impacto medioambiental en la fase de producción y en el tratamiento de 
residuos a partir de plásticos convencionales y biodegradables 
Pasticos convencionales Plásticos biodegradables 
Utilizan como materia prima recursos no 
renovables 
Su producción es sostenible a partir de residuos 
de la agroindustria 
Se acumulan en el ambiente Se degradan fácilmente por la acción de 
microorganismos 
Su reciclado puede generar sustancias tóxicas Su biodegradación produce O2 y H2O 
Por lo tanto, se puede considerar que  el procesado de la PLA y el uso del equipo de ultrasonido 
no generan un impacto ambiental considerable; de hecho, el principal impacto del proyecto se 
produce en la realización de los distintos ensayos: residuos líquidos y sólidos, disolvente, emisión 
de gases, etc.  
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 Evaluación del peligro de las sustancias empleadas. 
Para evaluar la peligrosidad de las distintas sustancias usadas en el PFC, se emplea el sistema 
REACH, creado por la Unión Europea (UE), el cual moderniza la legislación europea en materia de 
sustancias y mezclas químicas ya que es un sistema integrado de registro, evaluación y restricción 
de sustancias y mezclas químicas. La normativa a seguir se resume a continuación: 
 Reglamento (CE) nº1907/2006 “REACH” del Parlamento Europeo y del Consejo, 
reforma del marco legislativo sobre sustancias y mezclas químicas en la UE, 
garantizando un alto nivel de protección de la salud humana y del medio ambiente. 
 Reglamento (CE) nº 1272/2008, del parlamento Europeo y del Consejo, modificando el 
anteriormente citado, sobre clasificación, etiquetado y envasado de sustancias y 
mezclas ofreciendo criterios sobre el peligro de las sustancias, y garantizando la 
protección de la salud humana y del medio ambiente, identificando todas las 
propiedades fisicoquímicas, toxicológicas y ecotoxicológicas de sustancias y mezclas. 
 Reglamento (UE) nº 286/2011 de la Comisión, deroga al anteriormente citado con lo 
que respecta a la clasificación, etiquetado y envasado para sustancias y mezclas. No 
obstante, el reglamento no se aplica a sustancias y mezclas ya etiquetadas y 
comercializadas antes del 1 de diciembre de 2012 y del 1 de diciembre de 2014 
respectivamente. Así pues el Reglamento (UE) nº 286/2011 no influenciará en la 
evaluación ambiental. 
Acorde con las directrices enumeradas anteriormente se ha realizado la Tabla 10-2 que 
resume los peligros derivados del uso de las principales sustancias empleadas en la realización 
del proyecto. 
 
Tabla 10-2. Sustancias empleadas en el desarrollo del proyecto y sus peligros 
 
Sustancia Hazard statement y pictogramas (GHS)* 
Cloroformo 
H3202, H315, H351, H373 
 
HFIP 
H311, H314, H319, H331 
 
Etanol 
H225, H302, H315, H319 
 
Cloisite® C25A H373  
Clorhexidina® 
H302, H410 
 
Triclosan® 
H315, H319, H410 
 
. 
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Tabla 10-3. Descripción de las frases y pictogramas 
 
EUH066 
La exposición repetida puede provocar 
sequedad o formación de grietas en la piel. 
  
H225 Líquidos y vapores inflamables. 
 
Inflamable 
H302 Nocivo en caso de ingesta. 
 
Corrosivo 
H311 Tóxico en caso de contacto con la piel. 
 
Toxico 
H314 
Provoca quemaduras graves en la piel y 
lesiones oculares graves.  
Irritante 
H315 Provoca irritación cutánea. 
 
Peligro para el 
medioambiente 
H319 Irritación ocular grave.  
H331 Tóxico en caso de inhalación.  
H336 Puede provocar somnolencia o vértigo.  
H351 Se sospecha que provoca cáncer.  
H373 
Puede causar daño en órganos durante exposición  
prolongada o repetitiva. 
 
H410 
Muy tóxico para los organismos acuáticos, con  
efectos nocivos duraderos. 
 
   
 
 Tratamiento de residuos 
Los residuos generados han sido debidamente separados y almacenados en envases de 
polietileno de alta densidad, para su posterior gestión por parte de la empresa ECOCAT, junto con 
la colaboración del Centre per a la Sostenibilitat Territorial (CST).  
 Emisión de gases: los gases emitidos por los equipos de análisis térmico son 
controlados y no se emiten directamente a la atmósfera. 
 Residuos líquidos: los disolventes deben ser correctamente separados: clorados, no 
clorados, ácidos, etc.En nuestro caso clorados (p.e., cloroformo) y el resto (no 
clorados). 
 Residuos sólidos: principalmente plásticos; eppendorf, jeringas, tubos, etc. 
 Residuos biológicos que fueron almacenados en un contenedor específico. 
Los envases para almacenar los residuos especiales son todos de polietileno de alta densidad 
(HDPE), siendo herméticos los utilizados para residuos biopeligrosos. Algunos de los envases que 
se han utilizado son los que se pueden ver en la Figura 10-1. 
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Figura 10-1. Envases residuos especiales. a) envase para líquidos; b) envase para sólidos; c) envase para 
residuos biopeligrosos. 
 
 Impacto social 
La principal repercusión de este proyecto a nivel social seria facilitar la preparación de micropiezas 
de polímeros cargadas o aditivadas con fármacos y arcillas. Se facilitaría la fabricación en serie de 
nanocompuestos de polímero/arcilla con mejores propiedades de barrera para envases 
alimenticios o piezas ignífugas. En el caso de las micropiezas cargadas con fármacos puede tener 
una gran influencia en la sociedad ya que reduciría la necesidad de ciertas intervenciones 
quirúrgicas, p.e. para la retirada de prótesis. Además al mejorar la eficacia de los fármacos 
pudiendo focalizar su acción e incrementar su tiempo de residencia permitirá a los pacientes 
dependientes de algún tratamiento, p.e. diabéticos, un mejor control de sus dosis e incluso no 
depender de las dosis diarias haciendo uso de un sistema de liberación pulsante.   
10.2. Presupuesto del proyecto 
En este apartado se evaluará el impacto económico del proyecto; para tal fin se dividen los costes 
en tres grupos: material, personal y  equipos. El coste de los equipos propios del departamento se 
calcula empleando la  Ecuación 10-1 y los ensayos externos dependen del precio de alquiler del 
equipo. En la tabla 10-4 se recoge el presupuesto de los diferentes grupos y en la Tabla 10-5 el 
coste total del proyecto. En este último cálculo aparte de los gastos anteriores se le debe sumar 
en concepto de costes generales y Overhead de la UPC un 10 y un 16,7% del subtotal 
respectivamente. Los gastos generales cubren el material auxiliar utilizado en el proyecto 
mientras que el Overhead hace referencia a los gastos derivados de haber realizado el PFC en las 
instalaciones de la UPC. 
𝐶𝑜𝑠𝑡𝑒  =  
𝐶𝑜𝑠𝑡𝑒 𝑎𝑑𝑞𝑢𝑖𝑠𝑖𝑐𝑖ó𝑛
𝐴𝑚𝑜𝑟𝑡𝑖𝑧𝑎𝑐𝑖ó𝑛
· 𝑃𝑒𝑟𝑖𝑜𝑑𝑜 𝑑𝑒 𝑢𝑡𝑖𝑙𝑖𝑧𝑎𝑐𝑖ó𝑛
𝑁º 𝑢𝑠𝑢𝑎𝑟𝑖𝑜𝑠
 
Ecuación 10-1 
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Tabla 10-4. Costes de personal, material y equipos desglosados 
Coste de Personal 
Concepto  Cantidad [h] Coste unitario [€/h] Coste [€] 
Estudio previo  60 12 720 
Experimentación 720 12 8.640 
Análisis de resultados 300 12 3.600 
 
Coste total personal: 12.960 
Coste de Material 
Producto  Cantidad [g-mL] Coste unitario [€/kg-L] Coste [€] 
Poliláctico 24 50.000 1.200 
Clorhexidina® 0,5 4.380 2,19 
Triclosan® 0,5 1.728 0,864 
Cloisite® 20A 0,025 120 0,003 
Cloisite® 25A 0,08 120 0,0096 
Nanofilm® 757 0,08 120 0,0096 
Nanofilm® 848 0,025 120 0,003 
Ensayos biologicos 6 50 300 
Cloroformo 15 70 1,05 
Etanol 400 60 24 
HFIP 20 500 10 
 
Coste total material: 1.538 
Coste de Equipos  
Equipo Externos  Cantidad [u] Coste unitario [€/u] Coste [€] 
UV-Vis 20 50 1.000 
Difraccion de Rayos X 8 34 272 
SEM 5 80 400 
Equipo Internos 
Coste adquisición 
[€] 
Amortización  
[años] 
Nº de  
usuarios 
Coste [€] 
Sonorus 60.000 4 5 2.500 
FTIR 24.000 15 7 190 
TEM 70.000 10 8 729 
GPC 2.500 15 4 35 
DSC 62.000 10 6 861 
TGA 30.000 10 6 417 
Ensayos mecánicos 18.000 10 5 300 
Turbimetría 3.000 5 7 71 
Microscopio óptico  12.000 15 7 95 
Cámara digital MO 7.800 5 7 186 
  
Coste total equipos: 6.870 
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Tabla 10-5. Desglose de los costes totales del proyecto 
Concepto Coste[€] 
Personal 12.960 
Material 1.538 
Equipos 6.870 
Subtotal 24.141 
Costes generales (10%) 2.414 
Overhead UPC (16,7%) 4.032 
Total: 27.073 
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FIGURA 4-4. ETAPAS PRINCIPALES DEL TERMOCONFORMADO: (A) SELLADO Y EVACUACIÓN DEL MOLDE, (B) 
SUJECIÓN DEL FILM, (C) MOLDE DE LA PIEZA Y (D) DESMOLDE. 
FIGURA 4-5. EJEMPLOS DE PIEZAS FABRICADAS MEDIANTE TÉCNICAS DE MICROMOLDEO: (A) MICRO 
ESPECTRÓMETRO MOLDEADO POR ESTAMPADO TÉRMICO, (B) MICROBOMBA REALIZADA MEDIANTE 
MICROINYECCIÓN Y (C) MICROCANALES (125X250 µM) FABRICADOS POR TERMOCONFORMADO 
SOBRE UN SOPORTE DE 25 µM. 
FIGURA 5-1. GUITARRA DE TAMAÑO REDUCIDO MOLDEADA MEDIANTE ULTRASONIDOS.
[44] 
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FIGURA 6-1. EJEMPLOS DE APLICACIONES BIOMÉDICAS. (A) DIENTES Y FUNDAS DE PMMA
[45]
 (B) 
SUSTITUTIVO ÓSEO DE PEKK PARA LA RECONSTRUCCIÓN DEL CRÁNEO FABRICADO MEDIANTE 
IMPRESORA 3D. 
[46] 
FIGURA 6-2. ESQUEMA DE FUNCIONAMIENTO DEL BIOCHIP DE ADN. 
FIGURA 6-3. (A) SELLO PARA LA REALIZACIÓN DEL BIOCHIP MEDIANTE HOT EMBOSSING. (B) GENECHIP®, 
BIOCHIP DE AFFYMETRIX.
[49] 
FIGURA 6-4. (A) ESTRUCTURAS DE ALGUNOS POLÍMEROS CONDUCTORES (POLI ACETILENO, POLI TIOFENO, 
POLIANILINA Y POLI (P-VINILENO) (PPV)).  (B) ESTRUCTURA DEL FULLERENO. 
FIGURA 6-5. PLACA SOLAR ORGÁNICA 
FIGURA 6-6.EJEMPLOS DE APLICACIONES DE OLED. (A) TV CON PANTALLA CURVADA DE SAMSUNG®. (B) 
PANTALLAS CON TECNOLOGÍA YOUM, PROTOTIPOS DE SAMSUNG® PARA MÓVILES ENROLLABLES. (C) 
LG GFLEX® (MÓVIL CON PANTALLA CURVADA)
[52] 
FIGURA 6-7. EJEMPLOS DEL USO DE POLÍMEROS REFORZADOS COMO BIOMATERIALES. (GF: FIBRA DE 
VIDRIO, CF: FIBRA DE CARBONO, KF: FIBRA DE KEVLAR)
[53] 
FIGURA 6-8. (A) DISPOSITIVO DE LIBERACIÓN DE FÁRMACOS DISEÑADO CON MICROAGUJAS. (B) ESQUEMA 
DE FUNCIONAMIENTO DEL DISPOSITIVO. 
FIGURA 7-1. REPRESENTACIÓN ESQUEMÁTICA DE LA MOLÉCULA DE CHX. 
FIGURA 7-2. REPRESENTACIÓN ESQUEMÁTICA DE LA MOLÉCULA DE TRICLOSÁN® 
FIGURA 7-3. PROBETAS DE POLILACTIDA OBTENIDA MEDIANTE ULTRASONIDOS. 
FIGURA 7-4. ESQUEMA DE LAS PRINCIPALES PARTES DEL EQUIPO DE MICROMOLDEO. 
FIGURA 7-5. ESQUEMA DEL PROCESO DE MICROMOLDEO. I: LLENADO DE LA CARGA. II: MOLDEO III: 
DESMOLDE. 
FIGURA 7-6. EJEMPLOS DE ALGUNAS PROBETAS CARGADAS CON LOS PORCENTAJES INDICADOS DE CHX. 
FIGURA 7-7. CURVA TENSIÓN-DEFORMACIÓN TÍPICA DE UN PLÁSTICO. 
FIGURA 7-8. EQUIPO FTIR JASCO 4100 
FIGURA 7-9. DISTRIBUCIÓN DE PESOS MOLECULARES TÍPICA DE UN POLÍMERO. 
FIGURA 7-10. EQUIPO DE MICROSCOPIA ELECTRÓNICA DE BARRIDO (SEM) 
FIGURA 7-11. MICROSCÓPIO TEM FEI-TECNAI 10 (A). DIFRACTÓMETRO BRUKER D8 ADVANCE (B). 
FIGURA 7-12. CALORÍMETRO TA INSTRUMENTS Q100 
FIGURA 7-13. ESPECTROFOTÓMETRO SHIMADZU UV-3600 
FIGURA 7-14. REPRESENTACIÓN ESQUEMÁTICA DE LAS SECCIONES DE LAS PROBETAS MOLDEADAS. 
FIGURA 7-15. ESPECTROS Y RECTA DE CALIBRADO CORRESPONDIENTES A LAS DISOLUCIONES DE 
TRICLOSAN® 
FIGURA 7-16. ESQUEMA PARA EL ENSAYO CUALITATIVO DE LA ACTIVIDAD ANTIBACTERIANA. 
FIGURA 7-17. EQUIPO LECTOR DE MICROPLACAS EZ-READ 400 
FIGURA 8-1. EJEMPLO DE PIEZAS OBTENIDAS DEL EQUIPO DE MICROMOLDEO CON EFICACIAS DE MOLDEO 
DE 100% (A) Y 50%(B). 
FIGURA 8-2. GPC DE LAS PROBETAS DE PLA PARA LAS DISTINTAS CONDICIONES DE MOLDEO ENSAYADAS. 
(A) EN FUNCIÓN DE LA FUERZA  Y  (B) EN FUNCIÓN DEL TIEMPO. 
FIGURA 8-3. ENSAYOS DE TRACCIÓN DE PROBETAS DE PLA PREPARADAS MEDIANTE MICROMOLDEO BAJO 
LAS CONDICIONES DE FUERZA Y TIEMPO INDICADAS. 
FIGURA 8-4. FTIR DE PLA ANTES Y DESPUÉS DE SER PROCESADO. (P: PROXIMAL, M: MEDIA Y D: DISTAL) 
FIGURA 8-5. IMÁGENES DE SEM DE LAS PROBETAS DE PLA PROCESADAS A 300N Y 1,2S. 
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FIGURA 8-6. FTIR DE PROBETA DE PLA, PROBETA PLA/C25A 6% SECCIÓN PROXIMAL Y DISTAL Y ARCILLA 
C25A. 
FIGURA 8-7. ESTABILIDAD DE MUESTRAS DE PLA CARGADAS CON LA ARCILLA C25A: CAMBIOS DE PESO 
MOLECULAR SEGÚN MEDIDAS DE GPC (A) Y DEGRADACIÓN TÉRMICA EVALUADA MEDIANTE TGA (B). 
FIGURA 8-8. ENSAYOS DE TRACCIÓN DE PROBETAS DE PLA CARGADAS CON LAS CONCENTRACIONES 
INDICADAS DE C25A. 
FIGURA 8-9. PERFIL DE DIFRACCIÓN DE RAYOS X DE LA PLA. 
FIGURA 8-10. PERFILES DE DIFRACCIÓN DE RAYOS X DE LAS PROBETAS DE PLA CARGADAS CON DISTINTAS 
ARCILLAS Y DE LAS RESPECTIVAS ARCILLAS. 
FIGURA 8-11. IMÁGENES OBTENIDAS A PARTIR DE TEM DE LOS NANOCOMPUESTOS PLA/C25A 6%. 
FIGURA 8-12. IMÁGENES OBTENIDAS A PARTIR DE TEM DE LOS NANOCOMPUESTOS PLA/N757 6%. 
FIGURA 8-13. CURVAS CALORIMÉTRICAS DEL PRIMER CALENTAMIENTO (20 
O
C/MIN) DE LA PLA DE 
REFERENCIA Y DE LOS   NANOCOMPUESTOS: (A) COMPARACIÓN AL VARIAR LA CARGAS DE LA ARCILLA 
C25A Y (B) COMPARACIÓN ENTRE NANOCOMPUESTOS DE DISTINTAS ARCILLAS CON UNA CARGA 
CONSTANTE DE 3%. 
FIGURA 8-14. CURVAS CALORIMÉTRICAS DEL PRIMER CALENTAMIENTO REALIZADO A DIFERENTES 
VELOCIDADES DE (A) PLA Y (B) PLA/C25A 3%. 
FIGURA 8-15. (A) GRADO DE CRISTALINIDAD EN FUNCIÓN DEL TIEMPO PARA LA CRISTALIZACIÓN NO 
ISOTÉRMICA DE LA   MICROPIEZAS DE PLA/C25A 3% A LAS VELOCIDADES DE CALENTAMIENTO 
INDICADAS. (B) REPRESENTACIÓN DEL AJUSTE LINEAL SEGÚN LA ECUACIÓN DE AVRAMI DE LA 
CRISTALIZACIÓN NO ISOTÉRMICA DEL NANOCOMPUESTO PLA/C25A 3% A LAS  VELOCIDADES DE 
CALENTAMIENTO INDICADAS. 
FIGURA 8-16. PICOS EXOTÉRMICOS DE LAS CRISTALIZACIONES ISOTÉRMICAS REALIZADAS A 120 
O
C Y 130 
O
C 
MEDIANTE DSC DE LAS MICROPIEZAS DE PLA Y PLA CARGADA CON C25A AL 3 Y 6%. 
FIGURA 8-17. A) REPRESENTACIÓN DE LA VARIACIÓN DEL RADIO DE LAS ESFERULITAS DE PLA CON Y SIN 
ARCILLA CON EL TIEMPO DE CRISTALIZACIÓN A DISTINTAS TEMPERATURAS. B) MICROGRAFÍAS DE 
ESFERULITAS DE PLA Y PLA/C25A 6% A DISTINTOS TIEMPOS DE CRISTALIZACIÓN A 120
O
C. 
FIGURA 8-18. (A) VARIACIÓN DE LA VELOCIDAD DE CRECIMIENTO DE LAS ESFERULITAS “G” Y (B) DE LA 
DENSIDAD DE NUCLEACION EN FUNCIÓN DE LA TEMPERATURA DE CRISTALIZACIÓN ISOTÉRMICA. 
FIGURA 8-19. GPC DE LAS MUESTRAS DE PLA (NEGRO), PLA/C25A 6% (ROJO) Y PLA/C25A 6% DESPUÉS DE 
UNA CRISTALIZACIÓN ISOTÉRMICA A 130 
O
C (AZUL). 
FIGURA 8-20. MICROGRAFÍAS OBTENIDAS MEDIANTE MICROSCOPIA ÓPTICA DE LAS ESFERULITAS 
CRISTALIZADAS A 125
O
C Y 135
O
C PARA LAS MUESTRAS DE PLA, PLA/C25A 3% Y PLA/C25A 3%. 
FIGURA 8-21. ESPECTROS FTIR DE LAS PROBETAS CARGADAS CON CHX (A) Y TCS (B). 
FIGURA 8-22. CURVAS DE GPC DE LAS MICROPIEZAS CARGADAS CON FÁRMACOS (A) Y PARA DISTINTAS 
CONCENTRACIONES DE CHX (B) 
FIGURA 8-23. PROPIEDADES MECÁNICAS EN FUNCIÓN DE LA CARGA DE FÁRMACO OBTENIDAS A PARTIR DE 
ENSAYOS DE TENSIÓN-DEFORMACIÓN. MÓDULO DE YOUNG (AZUL) Y ALARGAMIENTO MÁXIMO 
(NEGRO). 
FIGURA 8-24.CURVAS DE DSC DEL PRIMER CALENTAMIENTO (20 
O
C/MIN) DE LAS MICROPIEZAS CARGADAS 
CON DISTINTAS  CONCENTRACIONES DE CHX Y TCS. 
FIGURA 8-25. CURVAS DE DSC DEL SEGUNDO CALENTAMIENTO (20 
O
C/MIN) DE LAS MICROPIEZAS 
CARGADAS CON DISTINTAS  CONCENTRACIONES DE CHX Y TCS. 
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FIGURA 8-26. TERMOGRAVIMETRÍA DE LAS MICROPIEZAS DE PLA Y PLA CARGADAS CON UN 6% DE LOS 
RESPECTIVOS FÁRMACOS. 
FIGURA 8-27. DISTRIBUCIÓN DE LA CARGA DE TRICLOSAN (A) Y CLORHEXIDINA (B) EN LAS DIFERENTES 
SECCIONES DE LAS MICROPIEZAS DE PLA. 
FIGURA 8-28. CURVAS DE LIBERACIÓN EN ETANOL ABSOLUTO (LÍNEAS SOLIDAS) Y EN PBS-ETANOL70% 
(LÍNEAS PUNTEADAS) DE LAS MICROPIEZAS CARGADAS AL 3%-WT CON TCS Y CHX. 
FIGURA 8-29. FORMACIÓN DE HALOS DE INHIBICIÓN DEL CRECIMIENTO BACTERIANO ALREDEDOR DE LAS 
MICROPIEZAS CARGADAS CON DIFERENTES CONCENTRACIONES DE TCS Y CHX. 
FIGURA 8-30. CRECIMIENTO BACTERIANO EN PRESENCIA DE LAS MICROPIEZAS DE PLA CARGADAS CON TCS 
Y CHX AL 3%.             (A) STHAPHYLOCOCCUS EPIDERMIDIS Y (B). ESCHERICHIA COLI. 
FIGURA 10-1. ENVASES RESIDUOS ESPECIALES. A) ENVASE PARA LÍQUIDOS; B) ENVASE PARA SÓLIDOS; C) 
ENVASE PARA RESIDUOS BIOPELIGROSOS. 
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